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Compte rendu financier a la dix-huitiéme Assemblée — 


MES CHERS COLLEGUES, 


du 17 Mars 1930 


J’ai ’honneur de vous présenter, dans le tableau ci-dessous, le 
résumé des Recettes et des Dépenses effectuées depuis la précé- 
dente Assemblée générale jusqu’au 10 mars 1930 : 


RECETTES 


Reprise du solde des recettes au 
10 mars 1929. 
Cotisations recouvrées : 
Ex. 1926 : 1 cotisation.. 
Ex. 1927 : 3 cotisations. 
Ex. 1928: 4 catisations. 
Ex. 1929 : 2 cotis. assoc. 
— 243 cotis 
—  1cotis. donat. 
Ex. 1930: 23 cotisations. 1.150 
Ex. 1931: 2 cotisations. 100 
Ex. 1932 : 1 cotisation.. 50 
Ex. 1933 : 1 cotisation 
partielle 


12.150 
100 


Ex. 1929 : don d’un anonyme avec 
emploi immeédiat autorisé. 


48.775 51 


Compte de MM. Masson et C* : 


Bulletin (abonnement et vente 
au numéro, annonces, rembour- 
sements extraits supplémen- 
taires par les auteurs).......... 

Revenu de quinze Obligations au 
porteur 4,50 0/0 Caisse Autonome 
d’Amortissement (coupon 1* oc- 
tobre 1929). 

Revenu du fonds de réserve 

Intéréts sur dépéts en Banque au 
31 décembre 1929............ abies 


Total des Recettes 


44.855 05 


DEPENSES 


Ajouté au fonds de réserve 150 fr. 
Rente francaise 6 0/0 1927 amor- 
tissable nominative, jouissance 
du 1** novembre 1928 

Subvention au D' Thomas (exer- 
cice 1928)............. 500 » 

Indemnité au D' Gryn- 
feltt (table vingten- 


Subventions 1929 aux laboratoires 
de MM. les professeurs : 
Delbet 


Facture Wendling (reliure) 
Frais de Secrétariat Général 
Frais de Secrétariat 


2.727 90 


Compte de MM. Masson et C** : 


Impression, papiers, illustrations, 
brochage, frais d’expédition, 
frais d’exploitation et divers.... 

Frais de papeterie (carnets de 


Frais d’affranchissements, de re- 
couvrements postaux, acquits, 
timbres chéques étrangers, man- 
dats en retour et surtaxes. 

Timbres récépissés dépéts Banque 

Impét 18 0/0 sur intéréts de banque 
au 31.12.92............ 


Total des Dépenses 
Excédent des Recettes 


71.154 » 
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Les Recettes inemployées s’élévent done a 


A cette somme s’ajoutera, s’il vous convient, le 
produit de la négociation possible au cours de l’exer- 
cice, de 15 obligations au porteur 4,50 0/0 de la 
Caisse Autonome d’Amortissement, émises a fr. 935, 
d’un capital nominal de fr. 1.000 et d’une valeur a ce 
jour d’environ 15.250 » 
et le revenu de ces obligations (fr. 675) pour le cas 
ou. vous n’estimeriez pas nécessaire la négociation 
au cours de lexercice mémoire 


51.382 71 
D’out il faut déduire, conformément a nos Statuts : 
1° La somme de 
reliquat non employé provenant du pré- 
cédent exercice ; 
2° La somme de 
représentant un dixiéme des revenus de 
Pexercice 1929 
soit au total la somme de 1.434 10 
a ajouter au Fonds de Réserve. 


Il restera alors au crédit de notre Association.... 49.948 61 


A cette somme s’ajouteront les revenus du Fonds 
de Réserve pour les échéances d’avril 1930 4 janvier 
1931 inclus, ci 
sans préjudice du revenu des sommes 4 employer et 
du montant des cotisations 4 recouvrer 


C’est donc, sauf mémoire, la somme de 61.457 61 
qui demeurera disponible oe couvrir les dépenses 
de lexercice 1930. 


Demeurent impayées 5 cotisations pour l’exercice 1928, et 
15 cotisations pour l’exercice 1929. 

Notre Fonds de Réserve est actuellement constitué par les 
titres ci-aprés, déposés sous le dossier de notre Association chez 
MM. de Rothschild Fréres : 

10.115 fr. de Rente Francaise 3 0/0 nominative. 

615 fr. a — 4 0/0 1918 nominative. 
354 fr. — a 6 0/0 1920 nominative. 
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215 fr. de Rente Francaise 5 0/0 1920 amortissable nom. 

60 fr. — — 6 0/0 1927 amortissable nom. 

150 fr. — — 6 0/0 1927 amortissable nom. 
sans préjudice des Quinze Obligations au Porteur 4,50 0/0 de 
la Caisse Autonome d’Amortissement qu’il vous sera loisible, en 
cas de besoin, de négocier immédiatement. 


(Le compte-rendu financier, mis aux voix, est approuvé 4 l’unanimité des 
membres présents). 


Bulletin. — Membres 


L’année 1929 du Bulletin du Cancer n’a varié en apparence 
sur 1928 que par l’addition, 4 nos fascicules ordinaires, des 
comptes rendus de la Société anatomique roumaine pour |’Etude 
du Cancer, et par la publication, grace 4 notre collégue M. Gryn- 
feltt, d’une Table vingtennale des matiéres. L’édition propre- 
ment dite (papier, impression, illustrations, brochage, postage), 
déduction faite de la Société roumaine et de la Table vingtennale, 
a cotté cette année 13.000 fr. de plus environ que l'année 
précédente. Cela provient en partie de la suppression de la 
limitation des figures, et en partie de l’augmentation des prix de 
la fabrication et du papier. 

La tenue du Bulletin est restée remarquable, de méme que 
l’intérét de ses articles et aussi son rayonnement & l’extérieur ; 
la preuve en est que, si les abonnements-France ont fléchi 
légérement, les abonnements-étrangers ont augmenté de 48. 

En 1929, le nombre des abonnés s’est élevé a 393, soit 26 de 
plus que l’année précédente ; le nombre des membres recevant 
le Bulletin s’est accru 4 285, soit 14 de plus qu’en 1928. Le nom- 
bre des services gratuits et des échanges a été de 117, en augmen- 
tation de 9. Au total, 795 services ; le tirage est demeuré le 
méme, 4 900 exemplaires. 

Ont été nommés, depuis la derniére Assemblée générale : 
_ 2 membres donateurs, 4 membres titulaires et 7 membres corres- 
pondants, ce qui porte le nombre des titulaires 4 145, et celui 
des correspondants 4 139 (compte tenu des décés, démis- 
sions, etc.). 

Avec 14 membres d’honneur, 1 membre bienfaiteur, 5 dona- 
teurs et 2 associés, l’Association frangaise pour l’Etude du 
Cancer compte ce jour un effectif de 306 membres. 
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Illustration du Bulletin. -— Subventions 


Bien que les disponibilités pour 1930 soient de 11.000 fr. 
moins élevées qu’en 1929, que nos recettes n’augmentent plus 
dans la proportion de nos dépenses, et qu’au rythme des der- 
niéres années nous risquions de n’avoir plus, dans quatre ou 
cing ans, aucun solde disponible, le Bureau n’est pas d’avis de 
restreindre systématiquement la publication des figures, il dési- 
rerait méme voir demander de plus nombreuses planches en 
couleurs. 

Par contre, les subventions semblent avoir atteint leur pla- 
fond avec 8.000 fr. Toutefois, la Commission de Travail et de 
Recherches examinera avec bienveillance tous les programmes 
intéressants qui lui seront apportés. 


Elections 


Conseil d'Administration. — Les membres sortants et rééligi- 
bles, pour le renouvellemert annuel d’un quart du Conseil, sont: 
MM. Borrel, Darier, Delbet, Herrenschmidt, Petit (G.). 

Le Bureau propose leur réélection. 


(A l'unanimité, l’Assemblée vote la réélection des membres sortants). 


Commission permanente de Travail et de Recherches. — Les 
membres sortants et rééligibles pour le renouvellement annuel 
d’un tiers de la Commission- permanente, sont: MM. Belot, 
Durante, Menetrier. Le Bureau propose leur réélection. 


(A l’'unanimité, l’‘Assemblée vote la réélection des membres sortants). 


Bureau de l’Association. — Arrivé encore une fois au terme 
de son mandat biennal, le Bureau doit étre renouvelé. 

Le scrutin secret a donné les résultats suivants: tous les 
suffrages exprimés (26), indiquent la liste des membres sortants : 
Président : M. Pierre Delbet. Secrélaire : M. Herrenschmidt. 
Vice-président : M. Brault. Trésorier : M. Henri de Rothschild. 
Secrétaire général : M. G. Roussy. Archiviste : Mad. Simone Laborde. 

Le Bureau sortant est donc réinstallé dans ses fonctions pour 
une nouvelle période de deux ans. 


L’ordre du jour étant épuisé, Assemblée générale est levée a 
17 h. 30. 


Séance 


PRESIDENCE DE M. PIERRE DELBET 


M. le Président salue, au nom de l’Association, les savants étrangers 
qui, venus 4 Paris pour l’inauguration de l'Institut du Cancer de la 
Faculté de Médecine, assistent ce soir 4 notre séance. Ce sont : 
MM. Firket (Liége), Fry, Leitch, Murray, Rowntree (Londres), Moeller 
(Copenhague), Fichera (Milan), Pentimalli (Rome), Askanazy (Genéve), 
Deelman, de Vriés, Wassink (Amsterdam), Liepschiitz (Vienne), 
Bierich (Hambourg), Blumenthal (Berlin), Teutschlander (Heidelberg). 


M. le Secrétaire, — La correspondance comporte une lettre de 
remerciements de M. Alphonse Labbé, nommé membre correspon- 
dant a la derniére séance ; 
q — des lettres de candidature de M. Jean Firket, professeur d’Ana- 
tomie pathologique 4 l’Université de Liége ; et de M. Guibert, assis- 
tant d’anatomie pathologique et chef de laboratoire a Montpellier ; 
— des travaux destinés a nos Bulletins et envoyés : 

1° par M. Marullaz, sur l’Epithéliome et le lymphangio-endothéliome 
artificiels de Voreille du lapin ; 

2° par M. de Nabias, sur le cuivre colloidal dans la thérapeutique 
des cancers ; 

3° par MM. Pack et Adair, de New-York, sur le mélanome subun- 
guéal et son diagnostic différentiel (en langue anglaise). 

Ils seront soumis, comme de coutume, 4 la Commission de publica- 
tion. 


Séance du mois d’avril 


En raison des vacances de Paques qui s’étendent du 13 au 27 avril, 


la séance qui devrait avoir lieu le 21 avril (troisitme lundi), sera 
reportée au lundi 28. 


Cours de perfectionnement sur le Cancer 


Ce cours, le 3°, aura lieu du 16 au 26 juillet 1930, au Centre anti- 
cancéreux de Strasbourg, sous le patronage de M. Paul Strauss et la 
direction de M. Gunsett. — Pour tous renseignements s’adresser au 
D* Gunsett, Directeur du Centre, 4, rue de Castelnau, Strasbourg. 
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Présentation de tumeurs expérimentales 


PAR 


M. Pierre DELBET 


Je vous présente quatre lapins, dont les deux oreilles ont été 
goudronnées, l’une sur la face interne, l’autre sur la face externe. 

Les goudronnages ont été commencés le 5 juillet 1929 et ter- 
minés le 3 décembre. Pendant ces cing mois, chaque lapin a été 
goudronné 27 fois. 

Le 3 décembre, quand les goudronnages ont été supprimés, les 
quatre lapins étaient comparables deux 4 deux. 

Deux avaient de petites lésions papulo-érosives ; deux avaient 
de grosses lésions fortement hyperkératosiques, c’est-a-dire des 
papillomes trés nombreux et trés volumineux. 

Les deux qui avaient les lésions les plus marquées (un de 
chaque catégorie) ont été soumis a des injections quotidiennes de 
delbiase. Les deux autres n’ont pas été injectés ; en outre, leur 
régime alimentaire a été hypomagnésié. 

Vous pouvez constater d’abord une notable différence dans 
l’état général des deux groupes. Les lapins hypermagnésiés ont 
toutes les apparences de la santé: ils sont vigoureux, agiles et 
de beau poil. Les lapins hypomagnésiés sont maigres, affaiblis, 
de poil hirsute. 

Du coté des oreilles goudronnées, les différences ne sont pas 
moins frappantes. 

Comparons-les deux a deux. 

Des deux lapins qui avaient des lésions papulo-érosives quand 
le goudronnage a été interrompu, le magnésié peut .étre consi- 
déré comme guéri. L’hypomagnésié a au contraire un cancer 
ulcéreux, qui a détruit le bord de l’oreille. 

Passons aux deux qui avaient des lésions papillomateuses. 

Chez l’hypermagnésié, les lésions ont légérement régressé et 
elles ont une apparence séche qui leur donne un aspect particu- 
lier. J’ai fait une biopsie 4 la base du plus gros papillome ; vous 
en voyez la trace. L’histologie n’y a pas révélé de formation 
cancéreuse. 

Chez ’hypomagnésié, les lésions ont progressé ; elles sont deve- 
nues énormes ; elles sont suintantes et saignantes : il y a plu- 
sieurs foyers de cancérisation. 


| 
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Observations sur le microbe des tumeurs malignes 
PAR 


le Docteur RAPPIN 


A la suite de la communication que j’ai présentée (1) a la der- 
niére séance de l’Association, je désirerais ajouter les observa- 
tions que j’ai pu faire avec mon préparateur Louis Soubrane et 
qui portent sur-plusieurs carcinomes du sein. 

Ces tumeurs, qui m’ont été confiées par mon confrére et 
ancien éléve M. le D' Gaudin, se présentaient 4 notre examen 
dans les meilleures conditions. Le noyau cancéreux, en effet, 
encore au début, était peu volumineux et bien limité. Par 
ailleurs,les téguments ne présentaient ni érosion, ni ulcération et 
l’on pouvait dés lors regarder la tumeur comme exempte de 
contamination extérieure. 

Comme les premiers ensemencements du suc cancéreux ne 
donnent, le plus souvent, que quelques tubes féconds sur ceux 
assez nombreux ensemencés, j’ai eu l’idée de placer ces tumeurs 
a létuve aprés les avoir énucléées avec toutes les précautions 
d’asepsie, et de les examiner 24 et 48 heures aprés. J’ai pu ainsi 
constater qu’au sein méme de ces tissus, qui constituent alors 
comme un véritable milieu de culture naturel, le méme germe, 
que j’observe constamment, se développe abondamment et 
comme dans une véritable culture pure. 

Les épreuves que je présente a la Société et qui sont dues a 
mon collaborateur M. Briaudeau, montrent les préparations de 
ces tumeurs aprés 24 heures d’incubation et l’on peut y consta- 
ter l’abondance du développement microbien qui s’est alors 
manifesté. 

L’une de ces préparations, colorée 4 la thionine phéniquée, 
montre les germes au milieu des cellules cancéreuses désagré- 
gées. 

Dans la seconde, colorée au Gram, les cellules ne prenant plus 
cette coloration, on n’apercoit plus seulement que les microbes 
développés comme dans une culture pure. 

Je considére que ces nouvelles observations s’ajoutent encore 
aux faits et aux documents que j’ai présentés dans ma derniére 
communication et qui sont de nature 4 démontrer que le germe 
est bien en relation avec la genése du cancer. 


(1) Bull. Assoc franc. pour l’Etude du Cancer, février 1930, p. 111 4 113. 
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Pseudo-tumeur inflammatoire a histiocytes 


simulant un cancer de l’angle hépatique 


du colon | 


PAR 


E. GRYNFELTT et N. LAPEYRE 


Nous avons eu la bonne fortune de rencontrer, en décembre 
dernier, 4 la consultation de Hopital général de Montpellier, un 
homme chez lequel l’un de nous avait pratiqué, il y a plus de 
douze ans, une hémicolectomie droite, pour « tumeur maligne > 
de l’angle hépatique du colon. Un examen histologique sommaire 
fait A cette époque avait semblé confirmer ce diagnostic clinique. 
Nous étions persuadés, en constatant l’excellent état général de 
ce sujet, que nous étions en présence d’un de ces cas heureux 
de cancer intestinal opéré 4 temps, dans lesquels la guérison se 
maintient sans récidive pendant plusieurs lustres et prend 
Yallure d’une guérison définitive. 

Aussi, nous a-t-il paru intéressant de reprendre l'étude histo- 
pathologique du cas, dont les documents avaient été conservés 
dans les collections du laboratoire d’anatomie pathologique de 
la Faculté de Médecine. Il s’agit, en l’espéce, de la piéce opéra- 
toire tout entiére conservée dans une solution aqueuse de 
formol, sur laquelle on avait prélevé aprés l’opération quelques 
fragments qui avaient été inclus 4 la paraffine et dont les blocs 
avaient été conservés avec les coupes correspondantes. I] nous 
avait semblé que l’on pourrait trouver, dans les particularités 
de la structure de cette néoplasie, ou dans celles de la réaction 
du stroma, quelques indications utiles pour éclairer le pronostic 
histologique des cancers de l’intestin. 

L’étude attentive de ce matériel nous a convaincus que nous 
nous trouvions en présence, non d’un cancer, mais d’une pseudo- 
tumeur inflammatoire. Comme celle-ci revét une allure toute 
particuliére, en raison de la forme anatomique de I’hyperplasie 
trés marquée du systéme réticulo-endothélial local, il nous a 
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paru intéressant de vous rapporter les résultats de nos recher- 


ches, aprés avoir rapidement retracé l’histoire clinique de ce cas 
peu banal (1). 


Observation clinique (résumée) 


Pl..., 43 ans, soldat au 121° territorial, stationné au Maroc. 
A toujours fait réguli¢rement son service, jusqu’au milieu de 
février 1917, ou il est pris de crises douloureuses dans le flanec 
droit, avec irradiations dans la région lombaire, accompagnées de 
vomissements et de constipation. Comme ces crises se reprodui- 
sent plus ou moins violentes tous les 8 4 10 jours, le malade est 
admis en avril 4 ’hopital avec le diagnostic de gastralgie et 
d’entérite. Il y reste 17 jours. 

Les crises reviennent plus douloureuses en juin; Pl... perd 
Vappétit, maigrit : il revient 4 ’hopital le 13 juillet. En aoat il 
fait du méloena. On l’examine alors aux rayons X aprés absorp- 
tion de bismuth. On envisage la possibilité d’une opération, 
mais finalement on le renvoie en France. 

Quand il se présente 4 nous il a le teint jaune, le faciés amai- 
gri et marche le trone légérement fléchi, de maniére 4 calmer les 
douleurs qu’il ressent dans le flane droit. 

A lexamen de l’abdomen, on sent dans l’hypochondre et le 
flanc droit une tumeur irréguliére, bosselée, du volume d’une 
orange, assez mobile dans le sens transversal et légérement 
douloureuse a la pression. Le cecum parait dilaté et on note des 
gargouillements dans la fosse iliaque droite. Le diagnostic de 
tumeur de l’angle colique droit est alors porté et, les autres 
organes paraissant en bon état, une intervention est proposée au 
malade qui accepte. 

Le 17 octobre 1917, laparotomie latérale droite sous anesthésie 
a ’éther. Hémicolectomie droite en un temps, aprés décollement 
colo-pariétal. Anastomose iléo-colique transverse latéro-latérale. 

Les suites opératoires, parfaites au point de vue intestinal et 
péritonéal, furent troublées par des complications pleuro-pulmo- 
naires, rapidement amendées. 


La guérison se maintient depuis, et l’opéré conserve un bon 


(1) Un de nous a déja publié les détails de l'histoire clinique et de |l’inter- 
vention opératoire (voir Lapeyre, N. Cancer de l’angle colique droit. Résection 
du cecum, du colon ascendant et du tiers droit du colon transverse. Anasto- 
mose iléo-colique transverse. Guérison. Réunion méd. chir. de la XVI 
région, séance du 12 janvier 1918, in Montpellier médical, T. XXXX, p. 9. 
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état général au moment ot nous le retrouvons 4 la consultation 
ou l’avait amené une bronchite chronique. 


Description anatomique de la piéce opératoire 


La tumeur, développée au niveau de l’angle hépatique du 
colon, occupe la face postéro-interne de l’intestin, sur une éten- 
due de 15 centimétres, 8 pour la portion ascendante et 7 pour 


j 
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Fic. 1. — Piéce opératoire conservée dans le formol depuis 1917. — a, cecum 
dilaté ; b, large ulcération du colon ascendant ; c, angle hépatique au-dessus 
duquel on voit, en raccourci, la partie droite du transverse avec de petites 
ulcérations punctiformes d, au travers desquelles bourgeonne le tissu néo- 
formé ; e, f, section de la paroi colique épaissie au niveau du rétrécissement. 
(Photographie de A. Herbaut). 


la portion transverse du colon. Les lésions sont beaucoup plus 
avancées sur la premiére, ce qui parait indiquer que c’est par 1a 
que la néoformation a di commencer. En effet, la muqueuse en 
cet endroit présente une large perte de substance, et les bour- 
geons tumoraux végétent dans la lumiére intestinale. Latérale- 
ment, l’infiltration a été trés rapide, et, au niveau de sa limite 
inférieure, l’intestin est altéré sur toute sa circonférence. Le 
cours des matiéres ne s’effectue plus qu’a travers un canal 
irrégulier et tortueux, creusé dans la masse néoformée. Sur la 
partie correspondant au colon transverse, la muqueuse est 
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soulevée par le tissu pathologique qui émerge, par places, dans 
la cavité de l’intestin, sous forme de petits bourgeons arrondis, 
au travers de petits orifices cratériformes qu’elle présente, 
Au-dessous du rétrécissement, l’intestin est dilaté et le cecum 
est rempli de bouillie stercorale. 


Etude histologique des lésions intestinales 


Quand on parcourt, a faible grossissement, les coupes de la 
paroi au niveau des points ot son épaisseur est la plus considé- 
rable, l’attention est immédiatement attirée par l’importance 
que prennent les formations conjonctives de la sous-muqueuse 
et surtout de la couche sous-péritonéale. Elles sont constituées 
par une hyperplasie de la gangue conjonctive trés irréguliére- 
ment sclérosée, et au sein de laquelle on trouve une abondante. 
infiltration d’éléments cellulaires trés polymorphes, associés a de 
larges nappes de lymphocytes, plus ou moins serrés, auxquels se 
mélent, par places, de nombreux plasmocytes. 

Ce tissu néoformé refoule ou disloque les faisceaux musculai- 
res de la tunique contractile, y créant parfois de larges pertes de 
substance, par ot les masses d’infiltration sous-péritonéales 
viennent se fusionner avec celles de la tunique celluleuse. 

La muqueuse porte de larges ulcérations comblées par la pro- 
lifération conjonctive sous-jacente, qui ne devient jamais trop 
exubérante parce que les parties superficielles se sphacélent et 
s’éliminent par lambeaux. 

En marge des ulcérations, le tissu néoformé souléve simple- 
ment la muqueuse intacte. Elle présente cependant de loin en 
loin de petites pertes de substance, au niveau desquelles se font 
ces sortes de « résurgences » du tissu pathologique signalées 
ci-dessus. Ce sont les amorces de nouvelles destructions superfi- 
cielles de la muqueuse, qui par leur extension et leur confluence 


arrivent a produire de larges pertes de substance, qui furent la_ 


source des hémorragies relatées dans l’histoire clinique. 
Tout l’intérét nosographique de ce cas réside dans la détermi- 
nation histologique précise du processus d’infiltration dont 
l’hyperplasie conjonctive de la paroi intestinale est le siége. 
Ses parties les plus caractéristiques sont celles que l’on voit 
dans la fig. 2. Ce sont des amas irréguliers de cellules trés chro- 
mophiles. Ils apparaissent comme effilochés sur leurs bords, 
parce qu’ils infiltrent la gangue conjonctive qui les environne, 
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parsemée de lymphocytes. Ces amas sont en général trés denses. 
Cependant, on distingue assez bien, par places, sur cette micro- 
photographie, la disposition trabéculaire de ces cellules (en a et 
en b par exemple). Leur agencement est souvent désordonné, en 
cou en d. Ici, elles entourent une zone claire, qui représente le 
début d’un processus de nécrose qui prend, par endroits, une 
extension considérable. Nous aurons a y revenir plus loin. 


Fic. 2. — Bloc de sclérose avec amas irréguliers de cellules épithélioides trés 
chromophiles (colorées en noir par l’hématoxyline au fer). Ena, b elles se 
disposent en travées ; en c, d elles se tassent irréguliérement ; zone de nécrose 
en e; nodule lympho-plasmocytaire, f, tangent 4 un vaisseau sanguin. 
(Microphotographie de A. H). 


Le grossissement plus fort de la fig. 3 permet de mieux distin- 
guer l’arrangement de ces cellules. Elles forment en ce point des 
travées d’épaisseurs fort inégales. Tant6t minces en a ou en b ott 
les cellules se disposent sur une seule file ou sur deux rangées, 
elles s’épaississent en c et arrivent 4 constituer des masses telles 
que d. La figure 4 représente une région ou la disposition trabé- 
culaire apparait trés nettement, dans la partie centrale surtout, 
ou l’arrangement linéaire des cellules rappelle les travées de 
Remak du parenchyme hépatique. 

Il faut noter que le conjonctif est toujours strictement inter- 
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trabéculaire. Pour si larges que soient les amas de ces cellules, 
quand leurs cytoplasmes ont des limites et une forme précises 
(cubique ou polyédrique), elles y sont toujours étroitement agen- 
cées, 4 la maniére des épithéliums (1). Mais ce ne sont pas A pro- 


Fic. 3. — Montre, 4 plus fort grossissement, l’arrangement des cellules épithé-_ 
lioides, en a, b en travées linéaires sur un ou deux rangs ; enc, d, un amas 
plus é€pais ; e, tissu conjonctif intertrabiculaire. (Microphotographie de A. H.). 


prement parler des cellules épithéliales : il ne s’agit ici que d’un 
dispositif « épithélioide », comme Ilindique Ja nature de ces 
éléments, dont il faut maintenant préciser la signification. 


(1) C’est pour cela, qu’Aa un examen superficiel, on pourrait songer qu'il 
s’agit d’une forme infiltrante d’un épithélioma atypique de l’intestin. Un 
examen méthodique et attentif des coupes montre, qu’en aucun point, ces 
cellules d’allure épithéliale ne présentent la moindre tendance A s’ordonner 
en tubes glandulaires. La réaction du mucicarmin fut partout et toujours 
négative. Ces caractéres 4 eux seuls suffiraient 4 éliminer le diagnostic d’épi- 
thélioma intestinal. Ce diagnostic cadrerait mal d’ailleurs, avec la bénignité - 
clinique du cas, puisque les formes infiltrantes et atypiques sont celles qui 
récidivent le plus tét. Pour mémoire seulement et pour étre complets, signalons 
que nous avons envisagé l’hypothése d’une tumeur 4 cellules de Kultschitzky, 
d’un carcinoide. C’est pour cela que nous avons essayé la réaction au nitrate 
d’argent ammoniacal qui fut toujours négative, comme il fallait s’y attendre, 
d’aprés la structure des éléments. 


| 

an 
| es 
de 


PSEUDO-TUMEUR INFLAMMATOIRE DU COLON 183 


Quand on les étudie avec des grossissements suffisants pour 
analyser la structure du cytoplasme (fig. 5), on voit que celui-ci 
est finement aréolaire. I] est creusé de vacuoles dans la plupart 
desquelles on remarque un granule envacuolé, de dimensions 


Fic. 4. — On distingue nettement ici l’arrangement des cellules épithélioides 
en travées réguliéres, 4 la maniére des cellules épithéliales dans les glandes 
endocrines. (Microphotographie de A. H.). 


inégales, comme les vacuoles elles-mémes. Il est trés peu réfrin- 
gent et se teint 4 peine par l’éosine qui colore au contraire éner- 
giquement les mailles du cytoplasme. Le noyau est plutdt 
ovoide que sphérique, rarement régulier : souvent réniforme, il 
est déformé par des encoches plus ou moins profondes. Il est trés 
chromophile, et sur les coupes de matériel fixé au formol et 
coloré 4 ’hématéine, il apparait criblé d’une poussiére chroma- 
tique, dont les grains adhérent 4 la membrane et sont tellement 
serrés qu’ils masquent le ou les nucléoles et le fin réticulum de 
*linine, que l’on distingue mieux par d’autres méthodes de colora- 
tion (hématoxyline ferrique bien régressée, Mann, safra- 
nine, etc...). 
La structure de ces cellules est des plus caractéristiques et 
rappelle en tous points la description que J. RENAuT a donnée 


| 
| 
les, | 
en- 
TO- | 
hé~ 
1as 
In 
es 
‘il 
Jn 
es 
er 
rs 
té . 
ui 
ns 
y, 
te 


184 E. GRYNFELTT ET N. LAPEYRE 


des cellules rhagiocrines : ce sont donc des histiocytes, suivant la 
terminologie actuelle. 


‘ 


Leur forme primordiale est sans doute arrondie (cellule migra- 
trice ou lymphocytiforme), ou encore ramifiée (quand elles se 
fixent dans le tissu conjonctif, cellule migratrice fixée de Maxi- 
MOw). C’est bien ainsi qu’elles se présentent dans ce tissu d’in- 
filtration, quand les conditions du milieu s’y prétent. Les aspects 


Fic. 5. — Détails de la structure des cellules épithélioides. Leur noyau, trés 
coloré, apparait enfumé de trés fins granules chromatiques ; en a, b, ¢, 
le cytoplasme nettement acidophile, étalé, montre ses fines vacuoles irrégu- 


ligres souvent munies d’un trés fin granule peu colorable (structure rhagio- 
crine). (Microphotographie de A. H.). 


« épithélioides » que nous venons de décrire, ou méme franche- 
ment « épithéliaux », quand elles affectent une disposition tra- 
béculaire notamment, sont des formes de tassement dans les 
mailles du conjonctif. Mais sit6t que la « pression réciproque » 
cesse et que ces cellules peuvent se développer & l’aise, elles * 
reprennent leur aspect habituel et caractéristique. Nous y revien- 
drons plus loin. 

La fig. 6, dessinée 4 la chambre claire (avec un grossissement 
de 2.200 diamétres), montre mieux les détails de structure de ces 
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histiocytes épithélioides que la microphotographie précédente. 
On distingue nettement ici les grains envacuolés spéciaux aux 
histiocytes. 

L’identification de ces cellules s’impose plus impérieusement 
encore, s'il est possible, si on analyse leur comportement au sein 
des tissus et leurs flexions morphologiques déterminées par leurs 
réactions aux modifications du milieu. . 


Fic. 6. — A. Histiocytes trabiculaires dont la propriété macrophagique, en a, 
b, s’exerce sur des boules chromatiques provenant de la désintégration des 
cellules dans les zones nécrotiques ; en c, mitose dégénérative 4 la fin de 
l'anaphase, avec chromosomes gonftés et en chromolyse. — B. Trois histio- 


cytes trabiculaires (cellules épithélioides) dont on distingue la structure 
rhagiocrine. 


Ce tissu néoformé présente, nous l’avons vu, de nombreux pla- 
cards de nécrose. Ce processus est indiqué en d, de la fig. 2, ou il 
est 4 peine amorcé. Ailleurs, il prend une importance considé- 
rable. Si l’on suit les travées épithélioides dans le voisinage des 
foyers nécrotiques, on voit les cellules trabéculaires encore 
vivantes se charger de débris cellulaires, en particulier de boules 
chromatiques provenant de la destruction des noyaux et parfai- 
tement reconnaissables. C’est le cas des deux cellules a et b repré- 
sentées en A de la fig. 6. A gauche de ces derniéres, on voit en c 


Buti. pu Cancer 1930. — T. XIX. 13. 
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une mitose dégénérative. C’est dans une cellule arrivée a la 
période finale de l’anaphase ot les chromosomes vaguement 
groupés en diaster apparaissent gonflés et chromatolytiques. Ces 
figures se désagrégent et chacun de ces fragments chromatiques 
régresse et se réduit 4 I’état d’une boule de chromatine plus 


We 


Fic. 7. — Zone de xanthélasmisation des travées histiocytaires. En a, b, les 

cellules trabiculaires commencent 4 prendre l’aspect songieux des histiocytes 
qui accumulent des lipoides (dissous au cours des manipulations) ; en c, aspect 
globuleux d’n histiocyte xanthélasmisé: en d, amas dégénératif de plusieurs 

- de ces cellules ; en e, f, noyaux pycnotiques, réduits en g l'état de boules 
chromatiques vacuolisées ; en h, fragmentation du noyau d’une cellule xan- 
thélasmisée ; en i, j, histiocytes trabiculaires qui s’étirent et se ramifient en 
formant un reticulum autour des cellules dégénérées ; en k, histiocyte repre- 
nant son aspect initial de cellule migratrice (monocyte). 


ou moins vacuolisée, du genre de celles qui ont été représentées 
dans les cellules a et b. Toutes ces boules n’ont pas la méme 
origine et beaucoup proviennent de la caryorhexie des noyaux. 
En tout cas, elles sont nombreuses dans les foyers nécrotiques 
et on les voit fréquemment phagocytées par les cellules trabé- 


culaires. Ce fait suffirait 4 lui seul pour les identifier aux histio- 
cytes. 
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Mais il y a mieux encore. On sait que dans le voisinage des 
zones de nécrose, par suite de la désintégration de la substance 
vivante, les lipoides sont mis en liberté dans le milieu ot suc- 
combent les cellules. Il y a de la cholestérose locale dégénérative, 
suivant l’expression de AscHorF et SIEMENS. On sait aussi depuis 
les expériences d’ANITSCHKOFF, confirmées maintes fois, et 
notamment par LOCATELLI, par ROGER, VERNE et L. BINET, que 


Fic. 8. — Zone de xanthélasmisation intense des histiocytes en bordure d’un 
foyer de nécrose. Ena, b, c, d, cellules xanthélasmisées ; e, capillaire sanguin. 
(Microphotographie A. H.). 


ces choléstéatoses locales réalisent un excellent moyen pour 
mettre en valeur les histiocytes locaux. Dans ses recherches sur 
le métabolisme des graisses et des lipoides, LaAnpav a montré 
que ces propriétés étaient encore plus nettes au cours des pro- 
cessus inflammatoires. Or, ces phénoménes sont faciles 4 consta- 
ter dans les lésions que nous avons étudiées, en bordure des 
zones nécrotiques out les cellules trabéculaires prennent Il’aspect 
si caractéristique des histiocytes xranthélasmisés. 

On peut suivre ces transformations sur la fig. 7, ot les cellules 
des travées épithélioides, a gauche et en bas, présentent dans leur 
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cytoplasme des vacuoles grossiéres (en a et en b) de plus en plus 
nombreuses, qui traduisent l’existence d’enclaves lipoidiques 
dissoutes par les réactifs, au cours des manipulations. Peu a peu 
le corps cellulaire devenu spongieux s’arrondit (c). Ces cellules, 
soumises 4 l’action des substances toxiques du foyer nécrotique, 
finissent par dégénérer 4 leur tour. Les détritus lipoidiques se 
fusionnent et forment de grandes plaques (d). Cette nécrose des 
histiocytes xanthélasmisés se traduit par la pycnose de leurs 
noyaux, que I’on voit ici en e et f. Ce sont ces débris pycnotiques 
encore plus régressés (comme ceux qui existent ici en g) qui 
finissent par se réduire a |’état de boules chromophiles vacuoli- 
sées du genre de celles qui sont phagocytées par les histiocytes 
encore vivants (fig. 6, B). On retrouvera dans la microphotogra- 
phie de la fig. 8, ott foisonnent les histiocytes xanthélasmisés, 
toutes les phases de ce processus. Au fur et &4 mesure que I’on 
s’éloigne des grands foyers de nécrose, ils deviennent de plus en 
plus rares. On en retrouve parfois, méme dans les amas histio- 
cytaires les plus compacts, les plus épithélioides, ot ils apparais- 
sent comme des trous arrondis (en d, fig. 3 par-exemple) au 
milieu desquels se trouve le noyau de la cellule lipopexique. 

Dans lintervalle des groupes cellulaires xanthélasmisés et 
dégénérés, certains histiocytes trabéculaires échappent 4 la 
nécrose et 4 la xanthélasmisation. Soumis 4 des conditions méca- 
niques différentes, ils perdent leur « attitude de tassement », 
c’est-a-dire leur forme épithélioide. Ils s’étirent, émettent des 
prolongements plus ou moins ramifiés par lesquels ils se fusion- 
nent. On voit ainsi se former un dispositif qui rappelle la trame 
réticulo-endothéliale des organes lymphoides dont ils dérivent, 
d’une facon plus ou moins directe. 

La détermination de ces cellules xanthélasmisées repose uni- 
quement sur leurs caractéres morphologiques. Mais ces images 
sont tellement caractéristiques qu’il ne saurait subsister le moin- 
dre doute sur leur signification. Nous avons cependant essayé 
d’obtenir la confirmation de notre interprétation par les réac- 
tions cyto-chimiques fondamentales effectuées sur des fragments 
prélevés sur la piéce conservée dans le formol depuis 1917. Ces 
coupes, par congélation, ont été traitées par le Soudan III et par 
Yacide osmique (liquide de Marchi). Dans l’immense majorité 
des cellules xanthélasmisées, de méme d’ailleurs que dans les 
cellules adipeuses du tissu conjonctif sous-péritonéal, les grais- 
ses avaient été dissoutes et ce n’est que trés exceptionnellement 
que l’on trouvait quelques cellules, isolées ou par petits groupes, 


| 

do 

les 

on 

pl: 

4 de 

| 
{ 


' PSEUDO-TUMEUR INFLAMMATOIRE DU COLON 189 


dont le cytoplasme avait conservé les substances grasses donnant 
jes colorations caractéristiques. Ces résultats, trés fragmentaires, 
ont été suffisants pour nous permettre d’affirmer, par compargi- 
son avec les cellules vidées de leurs enclaves, que ces corps cyto- 
plasmiques spongieux étaient bien réellement chargés de lipoi- 
des. Leur détermination de cellules xanthélasmisées ne peut donc 


Fic. 9. — Nodule lymphoide (follicule clos dont le centre est hyperplasié ? occu- 
pant la partie profonde de la muqueuse (en a, tubes glandulaires sectionnés 
en travers). La partie centrale claire, b, formée de cellules réticulaires et 
Whistiocytes, est entourée d’une zone d’infiltration, trés dense, de lympho- 
cytes accumulés dans les interstices de la trame conjonctive refoulée dont les 
fibres se disposent concentriquement (comme on le voit en c) autour de 
central. (Microphotographie A. H.). 


laisser aucun doute et par conséquent leur nature histiocytaire. 

Nous avons essayé aussi, par la méthode argentique de BrEL- 
CHOWSKI-LEvI, de mettre en évidence les fibres de réticuline, sur 
les coupes des anciens blocs a la paraffine, dont la fixation pou- 
vait permettre l’emploi de cette méthode. Nous avons pu distin- 
guer, par places, dans les points ou les cellules des travées s’or- 
donnaient en de vagues réticulums, l’existence d’un réseau irré- 
gulier et serré de trés minces fibrilles, ordonné en résilles autour 
des histiocytes rameux. Sans doute, l’imprégnation était impar- 
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faite et grenue. Mais le contraste, dans les préparations, entre 
ces fibrilles et celles du collagéne (mises en valeur par le picro- 
noir-naphtol) ne laissent subsister aucun doute sur la significa- 
tion de ces résilles. 

Nous pouvons donc conclure, de l’analyse histologique métho- 
dique de ces formations d’allure épithéliale, qu’il s’agit d’une 
formation histiocytaire, en grande partie xanthélasmisée secon- 
dairement. 

Il] nous a paru intéressant de rechercher s’il était possible 
d’établir lorigine locale de cette prolifération, pour essayer d’en 
préciser la signification. 

Certaines images donnent l’impression que les follicules clos 
pourraient étre considérés comme la source des éléments fertiles 
de cette néoformation. 

Voici par exemple, dans la fig. 9, un dispositif d’allure lym- 
phoide, 4 cheval sur la partie profonde de la muqueuse dont on 
voit en a la section trés oblique des culs-de-sac glandulaires, et 
sur la sous-muqueuse. I] donne l’impression d’un follicule clos 
dont la partie médiane (b) aurait été le siége d’une hyperplasie 
marquée. Ce noyau histiocytaire refoule excentriquement un 
tissu d’une densité extréme, oi foisonnent les lymphocytes. 
Ceux-ci infiltrent les mailles du tissu conjonctif environnant. 
L’orientation circulaire et concentrique de ses fibres, visible en c, 
traduit la poussée excentrique dont il a été le siége. 

La fig. 10 représente un autre groupement lymphoide dont la 
partie centrale a été le siége d’une prolifération encore plus 
intense. Elle donne naissance a des travées histiocytaires (a), 
toutes orientées en bas et a droite, dont les éléments infiltrent le 
tissu conjonctif environnant en donnant naissance 4a ce tissu 
d’allure épithélioide que nous avons décrit ci-dessus. En haut et 
a gauche, en b, c, d, une large nappe d infiltration lympho- 
plasmocytaire les enveloppe. Elle est bordée extérieurement par 
une puissante travée de sclérose, e, qui apparait ici en noir 
intense, parce qu’elle a retenu la laque ferrique. 

Si cette interprétation était exacte, cette néoformation aurait 
toutes les apparences d’une vraie tumeur, d’un néoplasme ou 
blastome, et résulterait de la croissance autonome des éléments 
réticulo-endothéliaux, libres ou fixés (trame ou monocytes) des 
follicules clos du voisinage, et on devrait logiquement la classer 
comme un histiocytome. La tumeur aurait provoqué une forte 
réaction fibreuse du stroma conjonctif de la paroi intestinale, 
d’ot. sclérose de cette derniére, et, en raison des troubles vas- 
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culaires consécutifs et de l’ischémie, nécroses locales et xanthé- 
lasmisation consécutive des éléments néoplasiques. 

L’hypothése parait assez séduisante au premier abord et le cas 
serait d’autant plus intéressant qu’il s’agirait d’un histiocytome 
localisé et bénin, alors que les néoplasmes du systéme réticulo- 
endothélial sont le plus souvent: diffus et malins. 


Fic. 10. — Vaste nodule avec nombreuses travées épithélioides en a, entourées 
d’une nappe lympho-plasmocytaire b, c, d, que borde une puissante bride de 
sclérose, e; petit vaisseau 4 paroi épaissie et fibreuse, f; autre vaisseau san- 
guin, plus important, g, avec prolifération abondante de l’endartire et 
meso-périvasculite fibreuse. (Microphotographie A. H.). 


Mais dans l’interprétation de notre cas, il faut tenir compte, en 
derniére analyse, des altérations vasculaires qui sont ici trés: 
marquées. Déja, dans la fig. 10, on apercoit en f un petit vaisseau 
dont la paroi, eu égard aux dimensions de sa lumiére, est singu- 
ligrement épaisse et scléreuse. Plus haut, en d, on remarque un 
gros vaisseau de distribution, une artériole sans doute, dont la 
lumiére est considérablement rétrécie par des lésions d’endarté- 
rite. La média, sclérosée, se confond avec l’adventice, indiquée. 
ici par une auréole noire qui se fusionne 4 gauche avec la bande 
de sclérose qui descend dans la partie gauche de la figure. 
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Ceci n’est pas un fait isolé. I] est fréquent de rencontrer, au 
sein des travées fibreuses qui cloisonnent le tissu pathologique, 
des vaisseaux tels que celui qui occupe, en a, le centre de la 
fig. 11. La lumiére est considérablement rétrécie par la prolifé- 
ration de la tunique interne. La média, sclérosée, dessine un 
anneau fibreux dont les travées ne peuvent se distinguer de celles 


Fic. 11. — Autour d’un vaisseau a présentant de grosses lésions inflammatoires 
de ses 3 tuniques (endartérite proliférative ; méso et périartérite fibreuse 
dissociées en bas et 4 gauche par un noyau d’infiltration lymphocytaire) on 
voit des bandes de sclérose b, c infiltrées interposées aux nodules histio- 
cytaires en partie xanthélasmisés, d, e, f, g. (Microphotographie A. H.). 


de l’adventice, et sont, comme elles, plus ou moins dissociées 
par l’infiltration lymphocytaire (en haut et 4 droite sur ce vais- 
seau). Cette sclérose vasculaire fait corps avec la gangue fibroide, 
infiltrée elle aussi de lymphocytes auxquels se mélent, par en- 
droits, de nombreux plasmocytes. C’est ce tissu vasculo-conjonc- 
tif chroniquement enflammé qui forme le stroma ou végéte la 
prolifération histiocytaire, et la découpe en nodules plus ou 
moins xanthélasmisés. 

Ces lésions inflammatoires chroniques font corps, en définitive, 
avec le tissu épithélioide. Elles ne paraissent nullement influen- 
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cées, dans leur répartition, par le voisinage des ulcérations super- 
ficielles. Ceci parait indiquer que les altérations des vaisseaux ne 
doivent pas étre considérées comme un épiphénoméne banal, en 
rapport avec les infections secondaires qui se produisent au 
niveau de la surface ulcérée. Leur signification est tout autre. 

Si on rapproche, en effet, ces lésions vasculaires de ces vastes 
foyers inflammatoires consistant en de larges nappes d’infiltra- 
tion lymphoides (iympho-plasmocytaires) dont le centre est 
occupé par de puissantes formations d’histiocytes épithélioides, 
et qui simulent peut-étre parfois des follicules clos considérable- 
ment hyperplasiés (?), on ne peut s’empécher de rapporter cette 
néoformation 4 un processus d’inflammation chronique nodu- 
laire. 

Etant donnés, d’autre part, les caractéres des lésions vasculai- 
res qui atteignent toutes les tuniques, dissociées parfois par des 
accumulations « gummiformes » de lymphocytes, ainsi que 
Yallure générale « scléro-gommeuse » du processus, avec ses 
importants foyers de « nécrose caséifiante » et ses puissantes 
brides cicatricielles, on serait volontiers tenté de rapporter l’en- 
semble de ces désordres au tréponéme de Schaudinn. Ces lésions 
syphilitiques, évoluant vers la sclérose, avec épaississement 
considérable de la paroi et « brides cicatricielles de la sous- 
muqueuse », « donnant a la palpation la sensation d’une 
tumeur » (DucLoux et RiBapEAvu-Dumas), sont des faits bien 
connus et classiques. On sait aussi que les fontes tissulaires, 
dans les syphilomes tuberculo-ulcéreux (G. Lévy), sont suscep- 
tibles de créer de la choléstéatose locale dégénérative, et que 
Yinflammation est capable d’influencer dans une large mesure 
le pouvoir de prolifération des histiocytes xanthélasmisés 
(ANITSCHKOFF). De telle sorte, qu’en derniére analyse, les lésions 
que nous venons de décrire ne sont peut-étre autre chose que 
celles d’un « granulome syphilitique xanthélasmisé secondaire- 
ment ». Cette interprétation comporte, nous le reconnaissons 
volontiers, une part d’hypothése, parce que les lésions syphiliti- 
ques n’ont rien d’absolument caractéristique, et que rien, dans 
Yhistoire clinique, ne nous indique que notre malade, qui avait 
joui d’une santé parfaite jusqu’en 1917, était syphilitique au 
moment ot les troubles intestinaux ont fait leur apparition. 

Le probléme étiologique de ce cas demeure donc tout entier. 
Mais il nous parait qu’au point de vue histo-pathologique cette 
néoformation doit étre interprétée comme une pseudo-tumeur 
inflammatoire 4 histiocytes simulant un cancer de l’angle hépa- 
tique du célon. 
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(Laboratoire d’analomie pathologique de la Faculté de Médecine 
et du Centre anticancéreux de Montpellier). 


Discussion 


M. CaiLLtiau. — Les lésions qui viennent d’étre décrites par 
M. Grynfeltt, offrent bien les caractéres cytologiques d’un gra- 
nulome histiocytaire. Cette interprétation semble d’ailleurs 
confirmée par la surcharge graisseuse trés spéciale des cellules 
du granulome. Nous demandons, a ce propos, au présentateur, 
sil a utilisé dans ses recherches la technique des graisses 
(coupes 4 congélation et réactifs colorants spécifiques des grais- 
ses neutres ou cholestériniques). 

L’origine syphilitique d’un tel processus nous semble plus 
discutable malgré les lésions artérielles signalées, attribuables, 
jusqu’a un certain point, 4 linfiltration cholestérinique de leurs 
parois. Si nous connaissons les xanthomes, neuro-xanthomes du 
tissu conjonctif, et la xanthomisation des tumeurs, nous n’avons 


pas observé jusqu’ici de surcharges cholestériniques dans les 
granulomes syphilitiques. 


194 
te 
| 
\ < 
; 
j 
i 


Tumeur lymphoide de la langue 


PAR 


R. PETIT et Roger LEROUX 


(Présentation de malade) 


Mme B... s’est présentée a notre examen le 31 juillet 1925. Agée 
de 41 ans. Pas de néoplasie dans les antécédents héréditaires ; 
aucune maladie dans ses antécédents personnels. 

Elle se plaint d’une tumeur de la langue. 

Au début de mai 1925, elle éprouve une sensation de froid 
intense et douloureux dans la moitié gauche de la langue. Perte 
de la gustation de ce coté. 

Deux jours plus tard, elle percoit une petite tumeur du volume 
d’un grain de plomb dans l’épaisseur de la langue, & gauche de la 
ligne médiane. Cette tumeur grossit vite, cependant que la sen- 
sation de froid disparait. Le nodule devient visible, déformant la 
langue, génant les mouvements et la parole. La langue, malhabile, 
est souvent surprise entre les arcades dentaires. 

A lexamen, le 31 juillet, la tumeur a le volume d’une petite 
noisette, elle est arrondie et dure, située en pleine musculature 
de la langue. Elle fait saillie 4 la face dorsale et aussi a la face 
inférieure ott les racines gauches sont soulevées. Les tissus 
superficiels sont mobiles sur la tumeur. Aucun engorgement 
ganglionnaire. 

Un médecin a prescrit un traitement a l’iodure et au gambéol, 
pendant trois semaines. La tumeur a immédiatement doublé de 
volume. 

Cette malade est opérée le 5 aott 1925. 

Anesthésie générale au chlorure d’éthyle. La langue est attirée 
au dehors. Incision sur le bord gauche de la langue, pénétrant 
dans la couche musculaire, et formant un volet supérieur et un 
volet inférieur. On arrive sur une tumeur circonscrite, dure. et 
blanchatre. Avec une petite spatule, elle est énucléée sans diffi- 
cultés. Pas d’hémorragie, aucune ligature. Les deux lambeaux 
sont remis au contact ; un point capiton 4 la soie les maintient 4 
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la partie moyenne. Suture des bords au fil de lin, reconstituant 
la langue. Lavage de la bouche 4 |’eau chloralée 4 1 0/0. Ablation 
des fils le 6° jour ; réunion par premiére intention. Aucune défor- 
mation de la langue. La parole est bien articulée, la gustation 
redevient normale. 


Examen macroscopique. — Aprés section médiane, la tumeur 


Fic. 1. — Aspect d’ensemble de la tumeur. 
Dissociation des fibres musculaires striées. 


reste solide, dure et d’aspect fibreux. A son centre, on apercoit une 
petite trainée plus blanche et nacrée. 

L’examen histologique devait nous apporter une surprise désa- 
gréable. 

I] s’agit, ainsi que le montrent les figures 1 et 2, d’un envahis- 
sement du muscle strié par une nappe de cellules qui dissocient 
largement les fibres. Celles-ci ont subi en plusieurs points des 
phénoménes régressifs. I] n’existe aucune capsule fibreuse péri- 
phérique. L’examen au fort grossissement permet de reconnaitre 
un réticulum 4 peine ébauché, des cellules libres indifférenciées, 
des mitoses et des monstruosités nucléaires et enfin des lympho- 
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eytes. Le seul diagnostic histologique possible est celui de sar- 
come a type lymphoide. 

Les suites nous ont, par contre, réservé une surprise agréable. 
Retour intégral de la langue 4 sa forme et 4 ses fonctions nor- 


Fic. 2. — Détails morphologiques des cellules néoplasiques. 
Monstruosités nucléaires et mitose. 


males. Aucune production pathologique nouvelle. Cet état, que 
nous pensons pouvoir considérer comme une guérison, s’est 
maintenu jusqu’a ce jour depuis quatre ans et demi. Le contraste 
entre l’évolution clinique bénigne et les faits histologiques qui 
plaident en faveur d’une lésion maligne, nous a paru justifier la 
présentation que nous avons faite de cette observation. 
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Etude anatomique des épithéliomas primitifs 
du rein chez l’adulte 


A propos de 94 observations 


Fritz BUSSER 


Nous avons pu récemment étudier 94 cancers du rein, faisant 
partie de la collection de l’Institut du Cancer et de celle du doc- 
teur Ed. Papin, chirurgien de l’Hépital Saint-Joseph (1). 

De ces 94 observations, 65 comportent un examen anatomique 
complet. Elles sont, pour la plupart, conservées dans les collec- 
tions de l'Institut du Cancer ou de Hopital Saint-Joseph. Tou- 
tes les autres possédent un compte rendu opératoire ou autopsi- 
que détaillé, et trés souvent ont été dessinées ou photographieées. 

Des 29 observations restantes, 4 ne comportent qu’une des- 
cription macroscopique. Les 25 autres sont des fragments de 
tumeurs, envoyés au Laboratoire de I’Institut du Cancer par 
divers chirurgiens, avec la mention: « Cancer du rein », sans 
qu’aucun autre renseignement ait pu étre trouvé. 


En possession de ce matériel important, nous avons cherché 
dabord s'il existait des types histologiques correspondant aux 
divers aspects macroscopiques. Nous nous sommes également 
proposé de voir si certaines formes structurales étaient plus ma- 
lignes que d’autres. Enfin nous espérions pouvoir tirer, de cette 
étude d’ensemble, quelques conclusions quant a lorigine de cer- 


taines tumeurs du rein, connues sous le nom d’ « Hypernéphro- 
mes ». 


(1) Nous exprimons notre reconnaissance au professeur agrégé Leroux et au 


Dr Verliac qui ont bien voulu nous communiquer leur matériel anatomique et 
nous aider de leurs conseils. 
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EPITHELIOMAS PRIMITIFS DU REIN CHEZ L’ADULTE 


I. Formes macroscopiques 

Les épithéliomas primitifs du rein se présentent macroscopi- 
quement sous trois aspects principaux: nodulaire, infiltré, 
kystique. 

1° La FORME NODULAIRE est de beaucoup la plus fréquente. Elle 
représente environ 80 pour 100 de nos observations (53 cas sur 
65). Elle peut revétir deux aspects différents : 


a) Tantot il s’agit d’une masse de petit volume, ne .dépassant 
pas la taille d’une orange, de forme assez réguliérement arron- 
die, souvent mais non toujours encapsulée, et siégeant en un 
point quelconque du rein, dont elle n’a détruit qu’une faible 
partie. Nous en avons observé 21 cas, dont 10 au pole supérieur. 
A ces formes, nous donnons le nom de formes nodulaires par- 
tielles. Elles sont soit découvertes a l’autopsie, soit révélées cli- 
niquement par des hématuries ou des douleurs, parfois par une 
métastase, mais presque jamais par une tumeur. 

b) Tantot le néoplasme se présente comme une masse volu- 
mineuse, arrondie réguliérement ou bosselée, dont la taille peut 
dépasser celle d’une téte d’adulte. Du rein, il ne persiste la plu- 
part du temps qu’une minime partie, généralement un pole ou 
Yextrémité d’un pole. Nous dénommons ces cas : formes nodu- 
laires massives. Ce type a été rencontré par nous 31 fois. Dans 
deux cas, il siégeait 4 la partie moyenne, paraissant juxtaposé au 
rein. Dans tous les autres cas, ces tumeurs occupaient l’empla- 
cement du pole supérieur (16 cas) ou du pole inférieur (13 cas). 
Cliniquement ces néoplasmes sont rarement méconnus A cause 
de leur volume. Tous ceux que nous avons observés sont des 
pieces opératoires. Ils se révélent essentiellement par le symp- 
tome tumeur, souvent isolé, sans signes fonctionnels. 


2° La FORME INFILTREE, dite de Rokitanski, a été rencontrée 
par nous 5 fois. C’est la plus rare. Elle est caractérisée par une 
augmentation en masse de l’organe et une infiltration totale du 
parenchyme rénal, qui est littéralement farci de multiples nodu- 
les néoplasiques, dont la taille varie de celle d’un pois a celle 
dune noisette. 


3°-La FORME KYSTIQUE enfin est particuliérement intéressante 
du point de vue clinique. Elle se présente comme un volumineux 
kyste hématique, situé généralement au pole inférieur et parais- 
sant appendu au rein. Ce sont des formes nodulaires dont le 
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centre s’est excavé par nécrose ou hémorragie. Elles sont rare- 
ment diagnostiquées cliniquement. On les confond soit avec un 
kyste simple du rein, soit avec des kystes de l’ovaire, du mésen- 
tére ou d’autres organes. Nous en avons observé 7 cas dont 6 au 
pole inférieur. 

4° Enfin mentionnons que, dans 5 cas, nous avons observé des 
formes métastatiques, c’est-a-dire des formes latentes révélées 
par une métastase en apparence primitive. De ces 5 cas, l’un 
siégeait au niveau du trapéze, les 4 autres au niveau du sque- 
lette [humérus ; fémur ; péroné (1h) ; fémur, humérus et parié- 
tal (2)}. 


Il. Formes histologiques 


Nous avons observé, dans nos 94 observations, deux grands 
types histologiques : le type rénal et le type indifférencié. 

Sous le terme d’épithélioma a type rénal, nous comprenons 
toutes les tumeurs dont la structure est morphologiquement 
proche de celle du rein; sous le terme d’épithélioma a type 
indifférencié, toutes celles qui en sont complétement différentes. 
Les derniéres constituent ce que l’on a nommé les « Hyperné- 
phromes », terme que nous rejetons, parce qu’il implique une 
origine qui ne nous parait pas actuellement démontrée. 

Il s’en faut de beaucoup que tous les épithéliomas puissent 
entrer dans ces deux catégories trés tranchées. Nombre d’entre 
eux, en effet, participent 4 la fois des deux formes précitées. A 
ces tumeurs nous donnerons le nom de formes intermédiaires. 


1° Epithéliomas a type rénal 


a) Certains ont une structure tubulaire. Us sont formés de 
tubes néoplasiques, dont la taille est voisine de celle des tubes 
contournés du rein sain. Leur revétement est tant6t formé de 
petites cellules cubiques basses, 4 protoplasme basophile, tantét 
de cellules plus hautes, cylindriques, 4 protoplasme granuleux, 
éosinophile, tantét, mais plus rarement, de cellules tout a fait 


(1) Roussy, VILLaNDRE et LERoux. — Bull. de l’Assoc. franc. pour Félude du 
cancer, tome IX, 1920, p. 7. 

(2) PasTEuR-VaLLERy-RapoTt, STEHELIN et P. GavuTHIER-VILLARS. — Ann, 
d’'Anat. Patholog., tome VI, 1929, p. 690. Nous remercions le Dr Pasteur- 
Vallery-Radot et le Dt Gauthier-Villars qui ont bien voulu nous communiquer 
leur observation et nous autoriser 4 nous en servir. 
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claires. On rencontre parmi ces tubes des ébauches de formations 
kystiques, tubes dilatés dans lesquels le revétement épithélial 
pousse de petites formations villeuses, parfois de véritables 
papilles avec un axe conjonctif net. ‘ 

b) D’autres ont une structure papillaire. Ce sont des tumeurs 
formées d’un nombre variable de cavités kystiques, dans les- 
quelles flottent des formations villeuses, coupées sous les inci- 
dences les plus diverses. Elles sont constituées par un axe 
conjonctif plus ou moins épais, contenant des vaisseaux et revé- 
tus de cellules qui tantdt sont de petites cellules basophiles, 
tantét de grandes cellules éosinophiles ; fréquemment se mélan- 
gent 4 ces derniéres des cellules claires, surtout aux points ot le 
revétement est stratifié. Souvent, dans ce cas, les cellules de 
papilles voisines se fusionnent ; on observe alors un aspect qui 
rappelle celui de certains épithéliomas indifférenciés. Nous y 
reviendrons. Trés fréquemment, dans ces formes papillaires, 
prés des cavités qui forment la tumeur, on trouve des formations 
tubulaires analogues 4 celles que nous avons décrites plus haut. 

La présence de formations kystiques papillaires dans les épi- 
théliomas a structure tubulaire, celle de tubes dans les épithélio- 
mas a structure papillaire, montrent que ces deux formes sont 
unies par une étroite parenté ; au surplus, il existe des épithé- 


liomas dans lesguels ces deux types de formations se rencontrent 
en proportions a peu prés égales (formes tubulo-papillaires). 


2° Epithéliomas a type indifférencié 


Ils s’opposent aux précédents par leur structure compacte, 
solide, en général dépourvue de cavités. Ils se présentent sous 
deux types, alvéolaire et trabéculaire. 

a) Dans le type alvéolaire, la tumeur est constituée par des 
cordons cellulaires qui, 4 la coupe, forment des alvéoles entourés 
dune mince gaine conjonctive, et composés par des cellules 
polygonales par pression réciproque. Les vaisseaux, parfois trés 
nombreux, peuvent prendre une disposition sinusoidale, mais 
toujours l’endothélium des capillaires est séparé par un mince 
feutrage conjonctif des cellules épithéliales. Les cellules sont 
généralement des cellules claires. Sur les coupes incluses 4 la 
paraffine et montées au baume, elles sont vides : on ne reconnait 
en effet que le cadre trés net de la cellule ; dans ce cadre un 
noyau de forme variable, et quelques débris poussiéreux qui. 


BuLi. pu CANCER 1930. — T. XIX. 14. 
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représentent tout ce qui reste du protoplasme. Sur coupes a 
congélation, aprés coloration élective des corps gras, on voit que 
ces cellules sont occupées par de grosses gouttelettes graisseuses 
qui enserrent le noyau ou le refoulent a la péripkérie. 

Mais souvent aussi, on trouve dans ces alvéoles néoplasiques 
des cellules éosinophiles 4 protoplasme granuleux, compact, 
tout 4 fait semblables aux cellules éosinophiles des épithéliomas 
a type rénal. 

b) Dans le type trabéculaire, la structure est totalement diffé- 
rente. On trouve des nappes cellulaires dans lesquelles sont dis- 
persées des travées conjonctives complétement isolées. Ces tra- 
vées, coupées transversalement, se présentent comme un massif 
plus ou moins important de tissu conjonctif, entouré de cellules 
néoplasiques réguliérement disposées A sa périphérie. Stoerk, .le 
premier (1908) (1), a mis ces aspects en évidence et les a nommés 
« formations papillaires ». On peut les suivre sur des séries de 
coupes et les voir naitre du stroma conjonctif de la tumeur. 
Roussy et Leroux ont été les premiers (1910) (2) & montrer que, 
sur des coupes longitudinales, on voyait ces axes conjonctifs se 
ramifier, s’épanouir et s’éparpiller au milieu des cellules épithé- 
liales. 

Ces deux types, alvéolaire et trabéculaire, coexistent 4 peu prés 
constamment dans les épithéliomas a type indifférencié. L’un 
d’eux est généralement prédominant, tout au moins dans une 
zone donnée de la tumeur. Dans un de nos cas, tumeur nodulaire 
massive, avec envahissement de la veine rénale, la néoplasie 
rénale avait une structure trabéculaire, le noyau veineux une 
structure alvéolaire. Surtout on passe fréquemment d’un type a 
lautre sur un méme fragment : on voit, par exemple, des axes 
conjonctifs isolés se ramifier de plus en plus, joindre leurs extré- 
mités et finalement former un réseau alvéolaire plus ou moins 
complet. 

Enfin mentionnons que, dans ces épithéliomas 4 type indiffé- 
rencié, on trouve de temps en temps des cavités. 

Parfois elles paraissent secondaires 4 un processus destructif : 
nécrose ou hémorragie. Dans ce cas, on trouve la perte de subs- 
tance au milieu d’un nodule épithélial ou d’un alvéole; le 
contour irrégulier, déchiqueté, la présence de cellules nécrosées, 


(1) StoerK. — Ziegler’s Beitrage, Bd. 43, 1908, p. 393. . 
(2) Roussy et LEroux. — Bull. de l’Assoc. franc. pour l'étude du cancer, 
tome IX, 1920, p. 288. 
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ou de globules rouges au centre de la cavité en montrent claire- 
ment l’origine. 

Mais d’autres fois, beaucoup plus rarement il est vrai, on ren- 
contre de petites cavités tubulaires, ou méme kystiques, revétues 
d'une rangée réguliére de cellules cylindriques, et quelquefois 
une ¢bauche de formation papillaire. Ces cavités paraissent, si 
Yon peut dire, préformées et tout & fait indépendantes d’un pro- 
cessus destructif. 


3° Formes intermédiaires 


Elles sont constituées par des épithéliomas qui présentent a la 
fois le type rénal et le type indifférencié. 

Le premier qui les ait reconnues nous parait étre M. Her- | 
renschmidt (1) qui, en 1908, présenta ici-méme une tumeur dans 
laquelle on trouvait « des formations tubulaires creuses et 
papilliféres en continuité avec le type alvéolaire de la tumeur. 
Roussy et Leroux, dans le travail cité plus haut, en ont également 
rapporté plusieurs cas. 

a) Parfois les deux types, rénal et indifférencié, sont répartis 
en territoires différents : certains nodules néoplasiques ont une 
structure papillaire ou tubulaire, d’autres une structure alvéo- 
laire ou trabéculaire. 

b) Beaucoup plus souvent, les formations du type rénal se 
continuent, par des transitions insensibles, avec des formations 
du type indifférencié. 

L’aspect le plus simple est celui ot! l’on voit des formations 
papillaires se transformer en formations trabéculaires, par stra- 
tification et confluence du revétement épithélial. 

D’autres fois on trouve un aspect plus complexe : la tumeur 
est constituée par un mélange désordonné de toutes les structu- 
res décrites. On passe de |’aspect papillaire a l’aspect trabéculaire 
et alvéolaire ; en d’autres points, ce dernier type succéde direc- 
tement a des formations tubulaires. 


Stroma des épithéliomas du rein 


Toutes ces tumeurs, indépendamment des modifications du 
stroma suivant le type histologique, possédent un _ soutien 
conjonctif d’ensemble qui est 4 peu prés le méme, quelle que 


(1) HerRENSCcHMIDT. — Bull. de lAssoc. fr. pour V’étude du cancer, tome I, 
1908, p. 79. : 
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soit la structure. A la périphérie, on trouve un épaississement 
fibreux qui contient des formations rénales : glomérules et tubes, 
en voie d’atrophie ou de sclérose. Il se continue avec le tissu 
conjonctif propre du parenchyme rénal. De cette sorte de coque, 
véritable stroma d’envahissement, naissent des travées fibreuses 
qui partagent la tumeur en nodules secondaires d’importance 
variable. 

Dans les formes kystiques, la poche d’enveloppe a la méme 
structure. 

Dans les formes infiltrées, la coque périphérique n’existe pas, 
mais chaque petit noyau est entouré d’une mince bande de tissu 
fibreux. 

Un méme épaississement du tissu conjonctif s’observe autour 
des noyaux métastatiques. 


III. Superposition des formes macroscopiques et histologiques 


Voici comment se répartissent nos formes macroscopiques 
d’aprés Vhistologie : 


1° Formes nodulaires : 


a) partielles : type rénal 
type indifférencié 
formes intermédiaires 
b) massives : type rénal 
type indifférencié 
formes intermédiaires 


- 2° Formes infiltrées : 
type rénal 
type indifférencié 
formes intermédiaires 
3° Formes kystiques : 


type rénal 
type indifférencié 
formes intermédiaires 


4° Formes meétastatiques : 


type indifférencié 
formes intermédiaires 
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Cette nomenclature montre, de facon évidente, que Tl’aspect 
histologique est sans rapport avec l’aspect macroscopique. Tout 
au plus peut-on noter que le type rénal est un peu plus fréquent 
dans les formes nodulaires partielles et dans les formes kysti- 
ques, que par contre il est trés rare dans les formes nodulaires 
massives. 

D’autre part, nous basant sur l’extension locale et sur les 
métastases, nous avons cherché s’il existait un type histologique 
ayant une malignité plus grande que les autres. 

Dans les cas comportant un envahissement local : vaisseaux, 
ganglions ou voies d’excrétion, nous avons trouvé le type rénal 
7 fois (sur 18), le type indifférencié 5 fois (sur 18) et les formes 
intermédiaires 5 fois (sur 25). L’envahissement local serait donc 
plus fréquent dans les formes a type rénal. 

Par contre, nous avons trouvé des métastases dans 7 cas (sur 
65). Aucune n’avait une structure du type rénal. Mais il faut tenir 
compte d’un fait important : la plupart des tumeurs étudiées 
par nous ont été enlevées 4 des malades dont l’évolution ulté- 
rieure nous est presque toujours inconnue. 

En tous cas, une notion d’ensemble se dégage de ces constata- 
tions : en se basant sur l’aspect macroscopique d’une tumeur, 


sur son degré d’extension, il est impossible de reconnaitre le 
type histologique auquel elle appartient. - 


Discussion 


I] nous parait inutile d’insister sur l’origine rénale des formes 
tubulaires et papillaires. Tous les auteurs sont d’accord sur ce 
point. 

Il n’en est pas de méme pour les formes a type indifférencié et 
intermédiaires. 

Suivant une théorie, dont le promoteur fut Grawitz (1883), ces 
tumeurs se développeraient aux dépens d’inclusions embryonnai- 
res de tissu cortico-surrénalien sous la capsule du rein, d’ot le 
nom d’ « Hypernéphromes » que leur a donné Bergstrand. 

Les partisans de cette théorie se basent, pour la soutenir, sur : 


a) le siége sous-capsulaire ; 

b) la limitation en profondeur par une coque conjonctive ; 
c) la structure réguliérement alvéolaire ; 

d) les cellules claires, riches en corps gras ; 
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e) les tumeurs analogues de la cortico-surrénale et des autres 
surrénales aberrantes, extra-rénales. 


Pour ces mémes auteurs, les tumeurs 4 type alvéolaire consti- 
tueraient une forme typique des « hypernéphromes », alors que 
les formes 4 type trabéculaire et les formes intermédiaires en 
représenteraient les formes atypiques. 


Aux arguments que nous venons d’énoncer, on peut opposer 
les objections suivantes : 


a) et b) Le siége sous-capsulaire se voit souvent dans les épi- 
théliomas a type rénal ; il en est de méme pour la limitation en 
profondeur par une coque conjonctive. Celle-ci d’ailleurs n’est 
qu’un stroma d’envahissement, formé, au moins en partie, au 
dépens du stroma conjonctif du rein, avec lequel il se continue 
progressivement. 

c) La structure alvéolaire n’est jamais aussi réguliére que dans 
la surrénale normale. Les alvéoles, souvent incomplets, sont de 
taille et de formes inégales, fréquemment mélangés avec des 
formations trabéculaires, ou tubulaires, ou méme kystiques. 


d) Les cellules claires n’appartiennent pas en propre aux épi- 
théliomas dits « hypernéphromes ». On les rencontre dans tous 
les épithéliomas du rein quel que soit leur type. D’autre part, 
il existe des épithéliomas 4 structure alvéolaire ou trabéculaire 
entiérement constitués de cellules éosinophiles. Enfin les cel- 
lules claires des cancers du rein sont de véritables poches de 
. graisse, dont l’aspect n’a qu’une lointaine analogie avec les spon- 
giocytes 4 protoplasme spumeux de la surrénale normale. 

e) Si les tumeurs dites « hypernéphromes » ont une ressem- 
blance, d’ailleurs discutable, avec les adénomes de la _ cortico- 
surrénale, elles sont totalement différentes des épithéliomas de 
cet organe. Ceux-ci sont formés en effet de cellules indifféren- 
ciées, monstrueuses, 4 protoplasme dense, trés sombre, et infil- 
trent la glande de proche en proche. On y rencontre rarement 
des cellules d’aspect clair. Il n’existe pas de coque périphérique. 
Enfin, elles n’ont jamais une structure trabéculaire, ni, bien 
entendu, papillaire ou tubulaire. 


Les mémes arguments peuvent servir pour les tumeurs des 
cortico-surrénales aberrantes extra-rénales. Les tumeurs décrites 
sous ce nom sont généralement des adénomes. Quelques-unes 


d’entre elles semblent étre des tumeurs métastasiques dont I’ori- 
gine a été méconnue. 
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On peut ajouter a ces objections un certain nombre de faits 
qui paraissent compatibles avec une origine rénale, plut6t que 
surrénale : 


a) il n’existe aucune différence, entre tumeurs 4 type rénal et 
tumeurs dites « hypernéphromes », quant 4 l’Age des malades, 
la prédominance dans un sexe (2 hommes pour 1 femme), 
Yaspect macroscopique. La localisation élective des métastases 
est également la méme, et se fait au niveau du poumon, du foie 
‘et du squelette. En particulier, les métastases osseuses primi- 
tives ont été signalées avec une fréquence égale dans ces deux 
types de tumeurs. Notons qu’elles sont exceptionnelles dans 
les épithéliomas de la cortico-surrénale. 


b) La fréquence relativement grande des « hypernéphromes » 
du rein cadre mal avec la rareté des épithéliomas de la cortico- 
surrénale, aussi bien que des autres cortico-surrénales aber- 
rantes extra-rénales. 

c) La présence de formations tubulaires et papillaires dans 
des tumeurs ayant par ailleurs une structure alvéolaire et tra- 
béculaire, parait peu compatible avec une origine surrénale. A 
cet égard, mentionnons que pour Lubarsch (1), ces formes 
mélangées (formes intermédiaires) dérivéraient d’inclusions 
mixtes, rénales et surrénales, sous la capsule du rein. Il est en 
effet assez fréquent de trouver, dans les petits noyaux cortico- 
surrénaliens du rein, des formations tubulaires ou kystiques, 
vraisemblablement d’origine rénale. Mais si cette hypothése 
explique les tumeurs possédant les deux types histologiques en 
territoires distincts, elle ne parait pas justifier les formes ot se 
mélangent et se succédent tous les aspects histologiques pos- 

-sibles. D’ailleurs Lubarsch, partisan convaincu de l’origine sur- 
rénale, reconnait que ces formes, qu’il nomme trés « atypi- 


ques » ou « anaplastiques », ont une origine impossible 4 pré- 
ciser. 


Conclusions 


Dans les épithéliomas primitifs du rein, nous observons des 
formations dont lorigine est certainement et ne peut étre que 
rénale : ce sont les formations tubulaires et papillaires. Nous 
rencontrons d’autre part des formations dont lorigine n’est pas 


(1) Luparscn. — (Handbuch de Henke et Lubarsch, t. VI, p. 587). 
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évidente, formations alvéolaires qui possédent quelque ana- 
logie avec la structure de la cortico-surrénale et de certaines de 
ses tumeurs. 

Si ces deux types opposés ne se rencontraient que dans des 
tumeurs différentes, ou que dans des territoires distincts d’une 
méme tumeur, nous pourrions douter qu’ils soient nés d’une 
souche histologique commune. 

Mais quand nous voyons ces mémes types réunis dans un 
‘méme nodule tumoral, quand nous voyons des formations 
alvéolaires succéder 4 des formations tubulaires ou papillaires, 
avec ou sans l’intermédiaire de formations trabéculaires, nous 
sommes obligés de penser que ce type alvéolaire doit dériver du 
type rénal plutot que du type surrénal. En somme, nous nous 
voyons contraints de reconnaitre que les épithéliomas a type 
indifférencié, alvéolaire et trabéculaire, connus sous le nom 
d’ « hypernéphromes » sont, par leur structure, beaucoup plus 
voisins des épithéliomas d’origine indiscutablement rénale, que 
des tumeurs, bénignes et surtout malignes, d’origine indiscuta- 
blement surrénale. 

Ceci nous parait constituer un argument important en faveur 
de l’origine rénale des tumeurs dites « hypernéphromes >». 


Travail du laboratoire de l'Institut du Cancer (Professeur G. Roussy) 
et du Service de Chirurgie urinaire de  Hépital St-Joseph (D° Ed. Papin). 
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Epithéliome et lymphangioendothéliome 


artificiels de Poreille du lapin 
PAR 


M. MARULLAZ 


M. Pierre DELBET. — M. Marullaz nous a envoyé un travail 
expérimental sur la cancérisation par le goudron. Le texte que 
voici me parait digne d’étre publié in extenso. 


’ On n’est pas encore parvenu 4 déterminer exactement la 
nature et le mode de I’action exercée par le goudron employé 
pour la production expérimentale des néoplasmes. L’obser- 
vation suivante est intéressante pour l’étude de la question ; le 
cas dont il s’agit démontre que le cancer artificiel peut étre le 
résultat d’une prolifération épithélioide anormale d’origine mé- 
senchymateuse, analogue a celle qu’a mise en évidence Stacke- 
nius (1) par ses recherches sur le « nevus », ce que Mueller (2) 
admet aussi pour des tumeurs malignes naturelles. 


Lapin 29, cage 35. Badigeonnage au goudron du quart supérieur 
de la face interne de chaque oreille, 4 partir du 27 mars 1928. L’ap- 
plication est faite hebdomadairement. Apparition d’une petite tubé- 
rosité papillomateuse, saignant facilement, dans la zone traitée de 
Yoreille gauche, le 1% mai 1928. D’autres viennent s’y juxtaposer, et 
le 19 juin, le tégument porte d’autres tumeurs grosses comme des 
pois, au milieu de plus petites entourées de peau atteinte d’hyper- 
.trophie folliculaire. A V’oreille droite, la croite du goudron est tou- 
jours restée molle, et a pu s’enlever facilement, laissant 4 nu un épi- 
derme un peu macéré, La sensibilité est exaspérée de chaque cdté. 
A la fin juin un petit papillome apparait a la face interne de 


| (1) Sroeckenius (W.). — Archives de Virchow., 255, 1925, p. 384. 
(2) MUELLER (H.). — Zschr. f. Krebsforschung, 28/5, 1929, p. 383. 
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Yoreille droite. Les productions néoplasiques se développent lente- 
ment et prennent du volume, surtout par production cornée, et le 
tégument ne présente pas de modification appréciable, 4 part l’hyper- 
trophie folliculaire déja signalée. Le 16 octobre, la peau de la face 
externe de chaque oreille, qui n’a done jamais été en contact avec 
le goudron, est parsemée de petites granulations épidermiques, entre 
lesquelles le revétement cutané est sec, pulvérulent. Ce tableau est 
particuliérement marqué 4 droite. Chaque manipulation, méme légére, 
de la peau ou des tumeurs est accompagnée d’un suintement sanguin; 
la sensibilité est toujours exaspérée. Les tumeurs continuent 4a se 
développer, plus spécialement celles qui sont situées en_ territoire 
non goudronné ; elles sont recouvertes de crottes et d’un enduit 
nauséabond résultant de la nécrose superficielle. A la fin de l’année 
1928, on ne reléve pas de pafticularité a signaler, malgré une lente 
progression de toutes les altérations. Depuis le 25 février 1929, on 


badigeonne également la base de la face externe de l’oreille droite, 


Le 8 avril, la sensibilité est si exagérée que l’animal cherche & 
s’échapper. La tendance aux hémorragies persiste, méme aggravée. 
Le 29 avril, on s’apercoit que les productions néoplasiques de la 
pointe de l’oreille gauche se raccornissent et se desséchent, en per- 
dant leur odeur fétide. A cette méme date, on voit un début de tumeur 
a la base de la face externe de Voreille droite, c’est-a-dire en région 
goudronnée, qui parait aussi un peu cedématiée et dont le tégument 
est moins sec que celui de la partie non traitée de Voreille, soit les 
trois quarts supérieurs. Un mois plus tard, le 27 mai 1929, il se forme 
a la face externe de Yoreille droite en territoire non goudronné, de 
nombreuses verrucosités épidermiques, plus ou moins frangées, lar- 
gement sessiles ou finement pédiculées, dont la plus grande n’a pas 
la taille d’un grain de riz, qui sont pour la plupart implantées sur le 
trajet d’un cordon neuro-vasculaire. Par contre, la face externe 
de Voreille gauche n’est que rugueuse et ne présente pas d’au- 
tre anomalie ; les formations néoplasiques de la face interne 
de Voreille gauche conservent leur aspect antérieur. Le 9 juillet, 
toute végétation a pour ainsi dire disparu de la face externe 
des deux oreilles ; il n’en subsiste comme trace que quelques petites 
nodosités intra-épidermiques. Dans le courant de l’été, les lésions 
progressent insensiblement, et la sensibilité reste exagérée. Le 15 octo- 
bre, les tumeurs de la face interne de l’oreille gauche arrivent a faire 
Saillie 4 la face externe ; la plus grosse a détruit les tissus sur les- 
quels elle reposait et prépare une perte de substance de 1 cm. de 
diamétre par sa nécrose. On remarque que les autres néoplasmes s’ag- 
glomérent en une seule masSe placée a l’extrémité du cordon neuro- 
vasculaire médian. Le reste du tégument de la face externe est sec et 
squameux ; il porte de nombreuses petites formations papillomateu- 
ses et cornées, pour la plupart implantées sur des branches du réseau 
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sanguin, ainsi qu’on s’en rend compte a l’examen par transparence. 
En se dirigeant vers la base de loreille, on trouve a la bifurcation 
de la branche médiane un petit placard cutané légérement surélevé 
de surface irréguliére et papillomateuse, ressemblant 4 de la « crasse 
sénile ». Il faut remarquer que ces diverses altérations affectent une 
région qui n’a jamais été badigeonnée. A la face externe de l’oreille 
droite, le tableau est le méme, et encore plus marqué a la base - 
Yon goudronne depuis le 25 février. 

Peu A peu les lésions prennent de l’importance, et le 17 décembre 
on voit qu’une bonne partie de la masse néoplasique de l’extrémité 
de l’oreille gauche est tombée par nécrose ; ce qui subsiste de la 
tumeur a une surface trés irréguliére, couverte de crotites mélangées 
de goudron, sous lesquelles suintent par plusieurs fissures des goutte- 
lettes de séro-pus. La peau de la face externe qui n’a jamais recu de 
goudron est constellée de papules relativement peu épaisses, a 
contour irrégulier, quelquefois confluertes, pouvant atteindre 6 a 
7 mm. de diamétre, siégeant le plus souvent sur un rameau neuro- 
vasculaire ; l’épiderme qui les recouvre est lisse et brillant ; l’oreille 
dans son ensemble est épaissie, cedématiée, cyanosée, lourde et ftrés 
sensible ; a la racine de Voreille la peau ne présente pas autre chose 
que de la dilatation des vaisseaux et de la cyanose. Quant 4a l’oreille 
droite sa face externe n’est que trés fortement ichtyosique, tout en 
présentant de petites productions papillomateuses dans sa_ partie 
médiane; a la base qui est goudronnée, l’ichtyose du tégument est 
remplacée par des placards d’épaississement avec productions cor- 
nées ; dans leur Voisinage, mais en territoire qui n’a jamais été badi- 
geonné, poussent deux papillomes largement implantés sur le trajet 
de la branche externe du nerf auriculo-postérieur. A la face interne 
de Voreille qui est goudronnée dans son quart supérieur seulement, 
les papillomes sont trés nombreux, la peau granuleuse; dans son 
ensemble l’organe semble plutét desséché. La sensibilité est toujours 
exagérée. 

Le 21 décembre, on excise les deux tiers de la portion épaissie de 
Voreille gauche et on fixe des morceaux dans la liqueur de Helly ou 
dans la formaline 4 10 0/0. 

L’oreille droite étant arrivée a présenter des analogies avec la gau- 
che, on en préléve l’extrémité le 17 février 1930, aux fins d’examen 
comparatif, aprés l’avoir divisée en trois parties pour les fixer dans 
le sublimé acétique, la liqueur de Helly et la formaline 4 10 0/0. 


La portion de loreille gauche, vue 4 la coupe, frappe par son 
épaisseur qui atteint 7-8 mm. aprés fixation, dont 2 4 3 mm. seu- 
lement pour la lame de tissus constituant la face interne, et qui 
est due en majeure partie 4 ’hypertrophie des éléments situés 
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au-dessus de la lame cartilagineuse qui a conservé une hauteur 
normale, tandis que la couche sous-jacente, correspondant a la 
face interne, offre aussi des signes d’hyperplasie bien que beau- 
coup moins marquée. Le tégument, sur lune et l’autre face, ne 
parait pas altéré, mais seulement bosselé au niveau des papules. 
qui sont restées lisses 4 leur surface. A l’extrémité mutilée de 
l’organe, par contre, le revétement cutané a été partiellement 
détruit par la nécrose du conglomérat papillomateux qui s’était 
développé de part et d’autre sous l’action du goudronnage ‘du 
quart supérieur de la face interne. 

La partie excisée de l’oreille droite offre le méme aspect en 
réduction. 

L’examen microscopique de la portion non goudronnée de 
Yoreille gauche, aprés traitement a l’argent selon le procédé de 
Bielschowsky, montre que les nerfs ont perdu leur imprégna- 
bilité. I] n’est done pas possible de juger de l’état des fibres de 
Remak ; on reconnait les éléments 4 myéline 4 la structure de 
cette gaine dont les « figures », « Golgitrichter », etc., sont 
caractéristiques et entourent parfois des cylindres-axes a peine 
teintés par fragments qui sont ainsi les seuls que l’on puisse 
discerner. 

Sur les coupes colorées l’hémalun-éosine, ou l’héma- 
toxyline ferrique et liqueur de van Gieson, on voit qu’a la pointe 
s’est développé un épithélioma partant des cellules de la couche 
basale de l’épiderme. Celles-ci ont rompu la membrane qui les 
délimite et ont proliféré dans les zones superficielles du derme 
en formant des papillomes 4 qui l’infiltration épithéliale pro- 
fonde a fini par conférer un caractére anatomiquement malin. 
Dans le voisinage immédiat de ces masses néoplasiques, les tis- 
sus de souténement sont atteints d’hypertrophie particuliére- 
ment remarquable pour le cartilage. Cette lame, qui devrait con- 
server une épaisseur quasi réguliére sur la majeure partie de 
son étendue rectiligne, puis s’amincir progressivement dans les 
deux derniers centimétres de l’extrémité de l’oreille, est sinueuse 
a la coupe, tortueuse et repliée sur elle-méme, présente par 
endroits de véritables nodosités ot l’on peut compter jusqu’a 6 
ou 7 assises de cellules, mais sa gaine périchondrale n’est rom- 
pue nulle part et ne présente d’hypertrophie notable que du 
cété correspondant a la face externe de l’oreille, épaississement 
qui va en diminuant lentement de la partie la plus proche de la 
base vers la pointe. A part l’extrémité ot siége I’épithélioma, la 
couche épidermique du tégument est intacte et normale, nulle- 
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ment épaissie ; partout la couche basale et sa membrane sont 
bien conservées, seules quelques glandes sébacées peuvent 
paraitre légérement agrandies. 

En trois points de la coupe correspondant a des saillies papu- 
leuses, dont deux a la face externe et une 4 la face interne, a 
plusieurs centimétres en amont de la partie goudronnée, l’on se 
trouve en face d’un tissu qui a une structure analogue a celle 
d’un angiome caverneux dont les cavités, de grandeur inégale, 
sont tapissées de plusieurs couches épithéliales se rattachant 
parfois nettement A un cul-de-sac glandulaire, lui-méme déja 
dilaté. 

La lame conjonctive de la face externe est particuli¢rement 
épaisse, elle a, 4 elle seule, les deux tiers de la hauteur totale de 
la coupe. Dans la partie la plus éloignée de l’extrémité goudron- 
née, ot s’est développée la néoplasie épithéliomateuse, elle est 
particuliérement riche en substance fondamentale qui se colore 
vivement par la fuchsine. A mesure qu’on se rapproche de la 
pointe de l’oreille, cette abondance diminue ; et dans les parties 
voisines de la tumeur, mais qui n’ont pourtant jamais recu de 
goudron, il n’y a plus que de minces filaments assez bien tein-— 
tés, disposés lachement, quelquefois dissociés par des trainées 
d’hémorragies diffuses, entre lesquels on trouve d’abondantes 
cellules fixes ou migratrices, délimitant de nombreux voies et 
canaux lymphatiques plus ou moins dilatés. Les cellules du revé- 
tement interne de ces espaces offrent les caractéres les plus 
variés. Il y en a de dimensions et d’aspect normaux. Ailleurs, on 
les voit s’épaissir et se raccourcir, devenir nettement épithé- 
lioides ; elles gagnent en hauteur ce qu’elles perdent en lon- 
gueur, ressemblant 4 des éléments pavimenteux, basaux, cubi- 
ques, méme nettement cylindriques en certains cas. A cette pro- 
lifération métaplasique, correspond une augmentation propor- 
tionnelle du calibre du canal affecté et quelquefois aussi son 
oblitération totale. C’est ainsi qu’on rencontre des amas cellu- 
laires plus ou moins allongés, ayant parfois l’apparence de cor- 
dons pleins formés de cellules tassées les unes contre les autres, 
arrangées en assises de nombre fort variable, ou encore délimi- 
tant des cavités pseudokystiques tapissées de cellules disposées 
en couches quelquefois multiples, dont la forme s’éléve en allant 
vers la périphérie, ou elles revétent méme le type cylindrique 
allongé. La partie centrale et creuse de ces formations est occu- 
pée par une masse quelquefois totalement anhiste, composée 
par les produits de désintégration des cellules centrales. Autour 
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de ces productions anormales, on constate un appauvrissement 
du tissu dermique en substance collagéne, diminution de plus 
en plus marquée & mesure que la métaplasie se développe, 
comme si ce phénoméne se produisait aux dépens de la matiére 
fondamentale. Le tissu conjonctif leur compose ainsi un man-’* 
chon de cellules fixes, allongées, peu serrées, mais plus nom- 
breuses que normalement, entre lesquelles n’existe plus de 
substance intermédiaire et ot la réaction du muci-carmin ne 
révéle pas la présence de mucine. Les productions du début de 
cette métaplasie sont fréquemment entourées d’une infiltration 
légére de petites cellules rondes. Quelques vaisseaux sanguins 
— en lespéce des artéres de petite dimension — sont remar- 
quables par la prolifération des cellules de leur couche adventi- 
tielle, qui arrive a leur faire une gaine semblable a celle qui 
entoure les amas épithélioides du derme. 

Il existe en de nombreux points des dilatations et méme des 
ectasies des espaces lymphatiques dont la cause est facile a trou- 
ver dans la métaplasie et la prolifération anormale de l’endo- 
thélium. 

On a vu que l’épaisseur de la partie correspondant a la face 
externe de l’oreille égale les deux tiers de la hauteur totale de la 
coupe. L’ensemble des tissus de la face interne est atteint par 
les mémes altérations, y compris celles des glandes sébacées 
dans les papules épidermiques, mais le tableau d’ensemble ainsi 
présenté n’est de loin pas aussi prononcé qu’a la face externe, 
dont il n’est qu’une réduction a petite échelle. 

L’examen du fragment de loreille droite prélevé neuf semai- 
nes plus tard que celui de la gauche démontre que le processus 
épithéliomateux de l’extrémité est le seul résultat du badigeon- 
nage ; il n’y a ni hypertrophie ni métaplasie ; outre le début 
d’une formation papuleuse aux dépens d’une glande sébacée de 
la face externe, 4 proximité de la zone badigeonnée, et les pro- 
duits de l’hyperkératose et de l’ichtyose du tégument, on ne voit 
qu’un petit papillome corné entouré d’un épiderme normal, du 
interne. 

Les deux oreilles de ce lapin se sont done comportées diffé- 
remment, bien qu’ayant été soumises en méme temps aux mémes 
manipulations. Les lésions de V’oreille gauche sont bien plus 
avancées que celles de la droite. Elles sont de deux ordres : pre- 
miérement, celles d’un épithélioma dérivant des cellules basales 
de l’épiderme et causé par l’action directe du goudron en son 
point d’application ; les autres, hypertrophiques, métaplasiques 
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et néoplasiques intéressant les diverses parties intégrautes de 
Yorgane, du cartilage aux glandes sébacées, traduisant la réper- 
cussion du goudronnage sur les territoires dont les nerfs ont 
perdu leur imprégnabilité, répercussion rendue possible par la 
suppression du « tonus d’évolution » (Gestaltungstonus), de 
Weiss (1), qui régit et coordonne le développement et les rap- 
ports biologiques des tissus entre eux. Elles ont pour consé- 
quence la formation d’un véritable lymphangioendothéliome de 
loreille & cété de l’épithélioma provoqué par le goudronnage de 
son extrémité. 


(1) Weiss. — Zschrift f. mikr. Anat. u. Entwick. mechanik (Roux) 104, Heft 
3/4, 1925. 
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Remarques sur les caryosomes et l’amitose 


en cyto-pathologie 


Hervé HARANT 


Travail présenté par M. Grynfeltt 


Le D‘ Harant apporte, dans ce travail, quelques documents 
intéressants sur les caractéres un peu spéciaux qu’offrent sou- 
vent les divisions amitotiques dans les tumeurs malignes, et qui 
les rapprochent 4 certains égards, des promiloses bien connues 
chez les protistes. Ces observations viennent a l’appui d’une idée 
que j’ai exprimée 4 plusieurs reprises, 4 savoir que les caryoci- 
néses, suivant le type habituel des métozoaires dans les cellules 
somatiques, ne jouent peut-étre pas un role aussi important 
qu’on l’admet généralement dans la prolifération des tumeurs. 
Ce sont des notions encore peu répandues et qui doivent étre 
approfondies. Aussi j’estime que le mémoire du D* Harant 
mérite d’étre publié dans notre Bulletin. 


Dés le commencement de l’année 1929, mon maitre, M. le 
professeur GRYNFELTT, attira mon attention sur d’intéressantes 
images nucléaires de certaines tumeurs et me pria d’en entre- 
prendre l’étude. Mes premiéres observations m’incitérent a pré- 
ciser la structure et le rdéle des corpuscules colorables A l’inté- 
rieur du noyau : nucléoles et caryosomes. 
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lc Rappel de quelques notions relatives 
a la morphologie et au réle des corpuscules intranucléaires 
dans les divisions des Protistes 


Provisoirement, il est permis (peut-étre simplement par com- 
modité didactique) de grouper les formations « nucléolaires » 
sous trois rubriques : 


a) les plasmosomes ou nucléoles vrais : qui doivent leur nom 
4 leur tendance oxyphile, comme le cytoplasme. Cette remar- 
que n’a pas une valeur générale. Il semble en effet aujourd’hui 
que les conditions oxyphile ou basophile sont simplement liées 
a l’équilibre entre les composants protéiques et l’acide nucléique 
des nucléoprotéides du noyau, équilibre rompu au profit de ’un 
ou de l’autre ensemble de substances, suivant l’activité de la cel- 
lule et le moment de cette activité, oi la cellule est fixée et 
colorée. 


b) les caryosomes ou nucléoles chromatiques : caractérisés par 
leur intense basophilie et leur degré de résistance trés élevé a la 
digestion par la pepsine chlorhydrique. Ils contribuent directe- 
ment a la formation des chromosomes dans les cas oli ceux-ci 
s'individualisent au cours de la division cellulaire indirecte 
typique. Ailleurs, ils représentent parfois 4 eux seuls la réserve 
chromatique de la cellule et ils interviennent in toto dans les 
phénoménes de division (mitose simple des Protistes et ami- 
toses). 

Il ne me parait pas inutile de caractériser briévement les pro- 
cessus de ces prétendues « mitoses simples » ; puisque nous 
retrouverons des phénoménes assez analogues dans certaines 
divisions de cellules tumorales et puisque aussi il importe tou- 
jours avant de parler d’amitose d’analyser sérieusement les 
aspects qui pourraient faire rentrer de prétendues divisions di- 
rectes dans le domaine des divisions indirectes intranucléaires. 
Au surplus, et je tiens 4 le souligner, les processus de ces divi- 
sions indirectes sont absolument liés 4 la structure du noyau et 
a la présence de caryosomes plus ou moins compacts ou plus 
ou moins complexes. ‘ 

La promitose existe chez les Protistes pourvus d’un proto- 
karyon, c’est-a-dire d’un noyau dans lequel la chromatine raré- 
fiée 4 la périphérie est condensée en un corpuscule central. Dans 
beaucoup de cas (Amzxba mucicola, Cuatton, 1910), le corps 
central contient un centriole qui, au début de la division, se 


BULL. pu Cancer 1930. — T. XIX. 15. 
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dédouble 4 l’intérieur du caryosome: les centrioles nouveaux 
restent reliés par une centrodesmose équivalente a elle seule 
a la portion centrale du fuseau achromatique des cinéses clas- 
siques (fig. 1) ; la portion périphérique de ce méme fuseau est 


au contraire fournie par une différenciation hyaline, qui porte _ 


une plaque équatoriale provenant de la chromatine extranu- 


cléaire. Le noyau s’étire en haltére et les noyaux fils se séparent: 


la membrane nucléaire ne s’est jamais effacée au cours de la 
-. division ; il ne s’est pas formé d’asters, le caryosome s’est com- 
porté comme un complexe formé d’une masse nucléolaire, de 
chromatine et d’un centre de division. 

La mésqmitose se rencontre chez les Protistes pourvus d’un 
mésokaryon, c’est-a-dire d’un noyau a caryosome plus réduit et 
moins compact que dans le protocaryon et par suite dans la 
majorité des cas 4 centriole plus visible ; toujours la chromatine 
périphérique existe en notable quantité. Le cas typique de ce pro- 
cessus est fourni par les amibes du genre Entamezba ; le noyau 
de ce protozoaire montre un caryosome lache et petit et un cen- 
triole central parfaitement décelable ; la chromatine périphé- 
rique s’oriente sur des fibres parallélement a la centrodesmose ; 
sans doute, ici, il n’y a plus de corps polaire, mais la membrane 
nucléaire persiste et il n’y a jamais d’asters. 

Je n’insiste pas sur les processus de métamitose, voisins de 
ceux de la mitose normale des Métazoaires. I] est plus intéres- 
sant de noter que des protistologues de la valeur de CHATTON 
enseignent qu’il ne faut pas considérer les mitoses des protistes 
comme des étapes d’une évolution ; la promitose n’est pas pri- 
mitive ! 

Cette affirmation ne serait pas 4 dédaigner si un jour nous 
avions 4 envisager de pareils mécanismes « simplifiés » dans 
les cellules « malades » des tumeurs. 

c) Les amphinucléoles ne nous arréteront pas : ce sont des for- 
mations mixtes qu’on peut interpréter comme I’association de 
plasmosomes et de caryosomes, qui d’habitude sont séparés a 
lintérieur du méme noyau. 


2° Techniques et notions histophysiologiques 


§ 1. — Existe-t-il une technique élective pour la détection du 
nucléole ? 
Dans l'état actuel de nos connaissances, les plasmosomes ne 
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peuvent étre décelés encore que par les procédés empiriques 
basés sur leur oxyphilie relative. Les meilleures colorations sont 
obtenues aprés fixation au sublimé acétique par la double tein- 
ture de Mann. 

LupFoRD indique les proportions suivantes pour un liquide 
qui, aprés cet auteur, m’a toujours donné de bons résultats : 
Acide acétique, 1,5 0/0. 

Sublimé (solution saturée), 98,5 0/0. 
Durée de la fixation : 3 a 4 heures. 


§ 2. — Je n’ignore pas que des tentatives intéressantes ont été 
faites pour la détection histochimique des nucléines : 


Ces méthodes connues sous le nom de réaction de ScuiFF ont 
été récemment modifiées par VERNE: elles consistent a sou- 
mettre au réactif sulfureux-fuchsine, des coupes préalablement 
hydrolysées par HCI aprés fixation au sublimé a saturation avec 
3 p. de sérum physiologique. Il semble & Vheure actuelle qu’on 
doive faire des réserves sur la_ spécificité de cette réaction, a 
laquelle il ne faut pas demander autre chose que la détection 
d'une fonction aldéhyde d’une protéine complexe. Une réaction 
spécifique capable de déceler lion PO* aurait une haute valeur 
pour la séparation histochimique des divers constituants du 
noyau. 

Je n’ai pas utilisé la réaction de STAUFFACHER, localisant la 
réaction du fer dans le noyau. 

Cest encore ’hématoxyline ferrique finement différenciée, qui 
m’a fourni les plus jolies images des caryosomes vrais. 

Je n’insisterai pas, dans ce court exposé, sur le réle trés dis- 
cuté, joué par le nucléole dans l’activité cellulaire ; rappelons 
seulement que dans les tissus normaux, cet organite a été succes- 
sivement envisagé comme : 


— élaborateur de produits d’excrétion ou de sécrétion et fonc- 
tionnant comme une vacuole contractile (lipogénése, vitelloge- 
nése) dirigeant la vie végétative de la cellule et intimement lié 
4 la nutrition de celle-ci. 

— issu de la chromatine ou plus souvent générateur de chro- 
mosomes. 

— jouant le réle d’hétérochromosome dans les cellules ger- 
minales. 

— intervenant dans la division cellulaire, ot il constituerait 
une réserve de kinoplasme destiné 4 former la figure achroma- 
tique. 
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— jouant un réle important dans l’amitose ou dans les mi- 
toses intranucléaires (MOLLENDORF, 1929, p. 569). 


3° Observations personnelles et remarques cyto-pathologiques 


Il existe trés peu de travaux relatifs 4 la morphologie des com- 
posants intranucléaires en cyto-pathologie : ApAmi (1906) a con- 
sacré un mémoire a la discussion du rédle physiologique du 
nucléole et a montré que dans certaines conditions d’intoxica- 
tion cellulaires (affections aigués), l’exclusion hors du noyau de 
fragments nucléolaires est suivie de l’apparition de granules 
albuminoides dans le cytoplasme. Il en est de méme dans le foie 
aprés empoisonnements par le phosphore. 

Cest seulement en 1922 qu’ArGaup décrivit « dans une 

tumeur humaine des nucléoles hypertrophiés renfermant un 

petit corps arrondi, contenant 4 son tour un _ petit grain. 

Quand le nucléole disparait, ce corps quitte le noyau et passe 

dans le cytoplasme ; le nucléole peut aussi émigrer du noyau 

dans le cytoplasme, en entrainant le centrosome et y donner 

naissance 4 la sphére attractive, ce qui expliquerait le balan- 

cement entre cette derniére et le nucléole, celui-ci disparais- 
« sant quand celle-la apparait ». Nous voila bien prés de la 
conception du nucléolo-centrosome et du grain intranucléaire 
des mitoses de protistes. “ 

C’est le professeur GRYNFELTT, qui a attiré l’attention sur cette 
intéressante homologie (1928) ; aprés de nombreuses observa- 
tions cytologiques sur les épithéliomas glandulaires de l’utérus 
et de la mamelle, l’auteur écrit: « On distingue maintes fois, 
« dans lintérieur du nucléole, un corpuscule arrondi, plus colo- 

rable que le reste de sa substance. Si l’on arrivait 4 identifier 
ces nucléolules des centrosomes, ces gros nucléoles pren- 
draient la valeur de nucléolo-centrosomes, la desmose aurait 
la signifiication d’une centrodesmose et cette division cellulaire 
offrirait les plus grandes analogies avec les promitoses décri- 
tes dans certains protistes. » 

Voici un certain nombre de faits, que j’ai pu recueillir et un 
certain nombre d’aspects, que j’ai pu observer, susceptibles 
d’appuyer cette hypothése : 


1° OBSERVATION 2.611 


Uleération linguale survenue sur leucoplasie chez un homme 
de 75 ans. Les bords de l’ulcération présentent les lésions bana- 
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les de leucoplasie. Au niveau de lulcération, il y a une infiltra- 
tion trés dense du chorion enflammé, par de nombreux boyaux 
épithéliomateux. Ceux-ci tortueux, bosselés, irréguliers sont for- 
més de cellules malpighiennes munies de leurs filaments uni- 
tifs, entre lesquels existent des globes épidermiques parakéra- 


1 


Fic. 1. — Schéma d'une promitose imité de Rober 
A : protakaryon ; B et C : 2 phases successives de la promitose 
Fic. 2, 3, 4. — Diverses formes de nucléoles 
Piéce 2611. [Oc. 4. Obj : Stiassnie 1/18] 


tosiques, pour la plupart, petits, mais trés nombreux. Il s’agit 
donc d’un épithélioma épidermoide, c’est-a-dire d’un spino-cel- 
lulaire : cette piéce montre d’intéressants aspects nucléaires. 

La figure 2 est un dessin a la chambre claire de deux volumi- 
neux noyaux, aussitot aprés une division : 4 l’intérieur de cha- 
cun d’eux, on peut noter la présence de plusieurs nucléoles, 
diversement sidérophiles (préparation colorée par la laque fer- 
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rique aprés fixation au Bouin). Les blocs nucléolaires sont répar- 
tis d’une maniére assez nettement symétrique : de chaque cété 
du plan de division existent en effet trois nucléoles faiblement 
colorés (deux paramédians et un polaire) et un bloc fortement 
chromatique. On peut admettre que cette disposition n’est pas 
le résultat du hasard : il est probable que ces formations se sont 
reconstituées aprés l’amitose, vraisemblablement dirigée par le 
bloc le plus chromatique. Néanmoins il n’existe ici aucune trace 
de desmose. 

Les figures 3 et 4 nous révélent des étapes de vacuolisation du 
noyau ou des nucléoles eux-mémes : 

A coté d’un volumineux bloc chromatique (fig 3), existent 
* deux masses sidérophiles au-dessus desquelles on remarque un 
début de vacuolisation du nucléoplasme. 

Ailleurs (fig. 4), la vacuolisation débute au centre du noyau 
et on est encore frappé de la répartition symétrique de la subs- 
tance nucléaire: deux grains polaires, dont l'un d’eux plus 
volumineux, « morulaire », entouré d’une zone granulaire baso- 
phile, semblent occuper les extrémités d’un axe de symétrie cou- 
pant la zone vacuolisée ; 4 droite et 4 gauche de cette zone, exis- 
tent deux blocs chromatiques parfaitement comparables en for- 
me de virgule. 

Bien qu il soit difficile de sérier les étapes d’une évolution 
nucléolaire, qu’on ne peut que déduire de la contiguité des appa- 
rences, il est néanmoins permis de penser qu’ici comme ailleurs, 
des nucléoles faiblement sidérophiles, sont devenus fortement 
chromatiques, constituant ainsi une réserve utilisable dans la 
vie végétative du noyau ou dans la division. 


2° OBSERVATION 1.220 


I] s’agit d’un cancer du sein gauche chez une femme de 47 ans, — 
opérée en décembre 1923 : début aigu par congestion des deux 
seins ; puis développement d’une tumeur indolore 4 gauche, sui- 
vie d’ombilication du mamelon. La préparation est une coupe 
de ganglion prélevé parmi les nombreux ganglions axillaires 
prélevés au moment de l’opération. 

L’ensemble de la coupe (coloration au Mallory) montre de 
nombreux boyaux épithéliaux, qui ont envahi par métastase le 
stroma ganglionnaire. Les cellules cancéreuses présentent un 
petit nombre de mitoses, mais montrent souvent des noyaux 
bourgeonnants. La figure 5 représente un dédoublement intra- 
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nucléaire d’un granule chromatique ; les deux granules nou- 
veaux restent réunis par une desmose, l’ensemble correspondant 
sans doute 4 un début de division intranucléaire. 

Il y a d’ailleurs des aspects qui sont plus significatifs ; ce 
sont ceux oti l’on peut décrire 4 lintérieur du noyau deux calot- 
tes polaires pourvues d’un granule central plus colorable. 

Enfin exceptionnellement (le fait n’en est pas moins intéres- 
sant), j’ai pu dessiner a un trés fort grossissement (fig. 6) une cel- 
lule ot! la périphérie seule est granuleuse, tandis que le centre 
clair est occupé par un noyau au contour nettement délimité. 
Ce noyau présente deux amas polaires de chromatine, non plus 
tassée en calotte, en bloc, mais que l’on peut résoudre en un 
ensemble de filaments chromosomiques nombreux et serrés ; 
Yensemble étant tout a fait comparable 4 une haplomitose de 
Protistes. Le fait est rare, il n’est pas unique ; il ne me parait 
pas étre di a un artefact de fixation ou de coloration : j’ai pu 
le controler avec des techniques diverses (Hématoxyline-Héma- 
téine-Mann-Mallory-Safranine). 

Quoiquw’il faille se montrer trés circonspect sur une pareille 
assimilation, une telle interprétation est permise et un tel aspect 
mérite de retenir l’attention. 


3° OBSERVATION B.B. 28 


« Carcinose aigué de la mamelle » ou plus exactement épi- 
thélioma atypique de la mamelle 4 évolution aigué survenue pen- 
dant la lactation avec des symptomes de phlegmon : biopsie pra- 
tiquée aprés incision de la tumeur douloureuse, incision qui n’a 
donné issue qu’é de la sérosité sanguinolente. 

La préparation riche en noyaux monstrueux, présentant des 
aspects bourgeonnants et des mitoses hyperchromatiques atypi- 
ques et hétéropolaires, montre aussi des images nucléolaires 
intéressantes. Les noyaux en effet présentent, & peu prés tous, 
un ou plusieurs plasmosomes dont quelques-uns, d’ailleurs, 
manifestent un actif métabolisme. 

Le noyau dessiné fig. 7 a montre un nucléole plasmatique pré- 
sentant & chaque pole une coiffe chromatique ; ailleurs (fig. 7 b), 
on remarque & la périphérie une série de perles chromatiques 
appliquées contre la membrane du nucléole ; ce dernier aspect 
rappelle ’hyperchromatose périphérique des noyaux, mais on 
peut se demander s’il s’agit 14 d’un enrichissement ou d’un appau- 
vrissement en chromatine; ce second point de vue parait plus 
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soutenable ; il semble, dans la majorité des cas, que lorsqu’un 
nucléole s’enrichit en chromatine, sa chromaticité augmente uni- 


Fic. 5. — Deux grains intranucléaires réunis par une desmose 
_ Piéce 1220. [Oc. 4. Obj : Stiassnie 1/18) 
Fic. 6. — Promitose (?) Piéce 1220. [Oc. comp. 12. Obj : Stiassnie 1/18] 
Fic. 7. — Carcinose aigué de la mamelle. Piéce B. B. 28. [Oc. 4. Obj : St. 1/18]. 
A : nucléole a coiffes chromatiques polaires ; B: nucléole 4 perles chroma- 
tiques périphériques ; C : étirement « transversal » d’un caryosome ; D : image 
de « promitose » (?). 


Fic. 8. — Trois aspects intéressants de la division nucléolaire 


formément dans toute l’étendue de cet organite ; au contraire, 
la résolution en grains, en blocs, parait étre un présage d’émis- 
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sions de substance chromatique dans le suc nucléaire; c’est 
ainsi qu’on peut observer des nucléoles étirés en larme bata- 
vique émettant des corpuscules chromatiques au sein du nucléo- 
plasme. 

La méme préparation nous révéle des aspects intéressants 
de la division directe : quelquefois, un simple étirement nucléo- 
laire précédant la division du noyau: cette division qui est le 
plus souvent dirigée suivant l’axe d’étirement des nucléoles est 
exceptionnellement indiquée par un étranglement situé dans le 
plan méme de la bipartition nucléolaire (fig. 7c). Mais d’autres 
images sont plus significatives : dans les cas favorables on peut 
voir les nucléoles constituant des corps polaires dans lesquels 
un centriole peut étre mis en évidence (a droite dans la fig. 7 d); 
ces centrioles président vraisemblablement a la division intra- 
nucléaire, indiquée par la desmose, qui réunit les corps polaires 
et aussi par la zone claire, médiane, superposable sans doute au 
fuseau périphérique des promitoses des Protistes. 

NAVILLE (1922) a noté, dans les noyaux des cellules muscu- 
laires de la queue des tétards, des nucléoles formant des corps 
polaires et laissant entre eux, aprés l’amitose, une sorte de 
résidu fusorial. Ces aspects sont trés voisins de ceux auxquels 
je fais allusion ci-dessus. 


4° OBSERVATION 2.660 


Sarcome : métastase du dos d’une a a du tibia, six mois 
aprés amputation. Femme de 31 ans ; au moment de la biopsie, 
noyaux de généralisation pulmonaire. 

Fixation au Bouin et au Zenker. Coloration par la méthode 
Rabl et par la méthode lente de Mann. 

Cette préparation est riche en noyaux volumineux contenant 
tous ou presque tous un ou plusieurs nucléoles. Dans la plupart 
dentre eux, on peut mettre en évidence un grain réfringent trés 
visible 4 la safranine de Rabl et méme sans aucune coloration 
nucléaire spéciale (les laques surchargeant le plus souvent inu- 
tilement les fines structures nucléaires). Ce grain a beaucoup 
d’analogies avec un centrosome géant: on sait d’ailleurs que, 
dans des conditions d’intoxication expérimentale, BATAILLON 
(1910) a noté l’accroissement énorme des centrosomes polaires 
(blocage des ceufs d’Ascaris en métaphase). 

Notons enfin que, dans le sarcome examiné, le début de 
Yamitose est marqué par une augmentation trés grande du 
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nucléole : NEDJELSKI cependant croyait voir un plus grand 
accroissement du nucléole dans les « carcinomes que dans les 
sarcomes >». 


5° OBSERVATION 2.791 


Petit cancer de la joue droite. 

Les préparations de cette tumeur nous montre plusieurs 
aspects intéressants des plasmosomes (Mann-Rabl). 

La figure 8a montre un étirement classique du _ nucléole 
préparant l’amitose nucléaire, déja indiquée par le commence- 
ment d’étranglement que présente le noyau. Ainsi se trouve 
réalisé un dispositif qui probablement existe souvent dans les 
divisions directes des cellules tumorales: l’amitose axée sur 
une division préalable du nucléole. 

Un point de la préparation est particuli¢rement difficile a 
interpréter (fig. 8b). Dans un noyau finement granuleux appa- 
rait une plage claire assez réguliére, présentant 4a ses pdles 
respectifs un nucléole et un nucléole dédoublé. Cet aspect est 
assez superposable a celui d’une mitose intranucléaire, mais je 
ne pense qu’on puisse affirmer ici l’existence d’un pareil proces- 
sus: si le prétendu fuseau achromatique est présent avec une 
« ligne » équatoriale finement colorée, si ce fuseau est porteur 
dun bloc chromatique irrégulier et isolé, il n’en demeure pas 
moins que les nucléolgs, ici nettement acidophiles, seraient 
difficilement assimilables 4 des corps polaires de promitoses. 
Au surplus, rien n’explique le dédoublement de lun d’eux. 

Etant donnée la trés bonne fixation du territoire histologique 
examiné, je me refuse 4 admettre qu’il s’agit la d’un artefact. 
Néanmoins, avant de batir avec de tels matériaux, il faut les 
soumettre 4 plusieurs épreuves de résistance. Le retour a des 
techniques plus « normales » et plus « naturelles » (colora- 
tions vitales, culture des tissus, micrurgie) sera un précieux 
moyen de contréle du réle joué par les organites nucléaires de 
la cellule tumorale. Déja, grace a de telles méthodes, Rum- 
JANTZEW vient d’entrevoir que la division amitotique du noyau 
ne serait jamais suivie de division du cytoplasme : l’amitose 
ne s’observerait que dans la formation des plasmodes. Mais 
voila un autre probléme. Qu’il me suffise de souligner que le 


probléme morphologique et dynamique du noyau est loin d’étre 
résolu. 
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CARYOSOMES ET AMITOSE EN CYTO-PATHOLOGIE 
4° Conclusions et Remarques 


Les observations que je viens de résumer autorisent un cer- 
tain nombre de réflexions : 


1° Du point de vue de la biologie générale, d’abord, sans 
méconnaitre le role joué par la mitose dans lédification des 
tissus, sans manquer d’étre frappé par le caractére général de 
ce processus dans la lignée germinale et les premiers stades 
embryonnaires des organismes supérieurs, il faut envisager 
sérieusement les problémes morphogéniques qui se posent en 
dehors de la mitose. Depuis qu’on connait mieux les divisions 
des Protistes, on sait que de prétendues amitoses ne sont que 
des mitoses intranucléaires et qu’elles sont loin « de sonner le 
glas de la cellule ». D’autre part, en admettant que les amitoses 
vraies n’aboutissent pas la cytodiérése, doit-on méconnaitre 
les possibilités vitales d’une combinaison plasmodiale édifiée 
par de tels processus ? 

2° Dans les tumeurs, 4 coté d’amitoses vraies, qui la encore 
sont peut-étre souvent trés édificatrices, il faut songer a la 
possibilité de mitoses « simplifiées » intranucléaires, compara- 
bles 4 celles des Protistes et en rapport, sans doute, comme chez 
ces organismes, avec le métabolisme trés actif de la cellule 
devenue « totipotente » et « indépendante » et avec les 
perpétuelles mutations de matiére et d’énergie dont cette cellule 
est l'objet. Les possibilités d’édification de masses syncytiales 
et d’essaimage nous permettraient de pousser plus loin les ana- 
logies ? 

3° De plus, il semble que les mitoses monstrueuses pluripo- 
laires, asymétriques, qui ont depuis longtemps attiré l’attention 
des observateurs, n’ont pas le caractére pathognomonique qu’on 
a bien voulu leur accorder ; avec I’ « indépendance » cellulaire 
augmente la fréquence des noyaux « bloqués », condamnés a 
l’amitose. 

4° Enfin, dans l’ordre des faits, il importera d’approfondir 
Pétude des images nucléaires, pour rechercher dans les tumeurs 
les signes morphologiques de divisions « simplifiées », compa- 
rables & celles des Protistes. Je crois avoir apporté quelques 
figures susceptibles d’appuyer cette hypothése. 


Laboratoire d’Anatomie pathologique du Centre anticancéreux 
de Montpellier. 
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On trouvera en outre une bibliographie compléte du nucléole, du 
carysome et de l’amitose dans : 


MoLLENDoRF. — Das lebendige Mass., 1929. 


Quelques indications de l’emploi des injections 
de cuivre colloidal 
dans la thérapeutique des cancers 


PAR 


M. DE NABIAS 


(Paraitra ultérieurement ) 
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Tumeur germinative de lovaire a structure 
partiellement endomeétrioide 


PAR 


Ch. GRANDCLAUDE et René HUGUENIN 


La discussion sur la pathogénie des endométriomes, la ter- 
minologie méme qu’il convient d’adopter pour désigner ces 
tumeurs (adéno-myomes, solénomes de Jayle), nous incitent a 
rapporter un simple fait qui, pour n’étre pas a l’abri de toute 
critique, n’en mérite pas moins d’étre pris en considération. 

La paroi d’une volumineuse tumeur de lovaire, kystique et 
trés papillaire, se montre histologiquement formée par un 
stroma conjonctif abondant, mais moins cellulaire que le tissu 
conjonctif de l’ovaire normal. Cette nappe conjonctive est trouée 
de nombreuses cavités, et, en quelques points encore, tapissée 
par un revétement épithélial. 

L’épithélium de surface aussi bien que celui des cavités est 
constitué par des cellules cylindro-cubiques, qui, dans les cavi- 
tés kystiques, pleines de liquide, peuvent étre trés aplaties. Ce 
revétement se hérisse de petites papilles trapues : l’axe de la 
végétation est souvent oedémateux et parfois infiltré de calcos- 
phérites. 

Un tel aspect impose ¢videmment le diagnostic de tumeur 
cysto-papillaire, du type germinatif. 

Or, en quelques points, malheureusement fort rares, et dont 
la découverte fortuite sur une des coupes ne nous a pas permis 
de suivre toute la genése d’un tel aspect, la structure histolo- 
gique est quelque peu différente. 

L’épithélium de revétement est plus élevé et surtout s’inva- 
gine en culs-de-sac, étroits, en doigts de gants, parfois bi- ou tri- 
furqués 4 leur extrémité profonde, en tubes sinusoidaux dont 
le revétement est franchement cylindrique. Et, qui plus est, au 
contact de ces formations, le tissu conjonctif offre une physiono- 
mie différente : les cellules sont abondantes, petites, 4 peine 
allongées, plutot arrondies ou étoilées que fusiformes ; l’aspect 
est tout a fait celui du tissu cytogéne. 

Un tel aspect rappelle done fort celui de la muqueuse utérine 
et une telle figure, isolée dans le champ du microscope, fait alors 
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songer 4 l’endométriome. L’absence de fibres musculaires, que 
nous n’avons point trouvées, et dont on sait l’importance, n’exclut 
pourtant en rien ce diagnostic. 

Ainsi, dans une tumeur germinative, cysto-papillaire, de 
Yovaire, on rencontre certaines figures de structure endomé- 
trioide. 

Une telle physionomie est tout de méme assez caractéristique 
pour que l’on en tienne quelque compte. Sans doute, cette loca- 
lisation n’a rien de bien curieux et assez fréquents sont les 
endométriomes de lovaire. Seulement, s’agit-il ici d’un endo- 
métriome dans toute l’étendue de la tumeur? Pour soutenir 
cette interprétation de notre tumeur, l’on pourrait sans doute 
admettre que, dans les formations kystiques, l’aplatissement de 
Pépithélium est un fait banal. Mais pourquoi alors la modifica- 
tion du conjonctif, qui, dans ces zones-la, n’est plus « cyto- 
géne » ? Et puis encore, si l’on considére l’ensemble de la 
tumeur, l’aspect endométrial est une rareté ; ce n’est pourtant 
pas 1a raison suffisante pour négliger sa présence. 

Si nous acceptons donc, ce qui parait la seule interprétation 
logique du fait, que coexistent céte 4 cote un aspect de tumeur 
germinative ovarienne et une figure d’endométriome, il est alors 
bien évident, et c’est l’intérét du fait que nous rapportons, qu’on 
ne peut invoquer ici qu’une greffe utérine se soit superposée a 
la tumeur ovarienne. 

Reste qu’une tumeur du type germinatif (done née aux 
dépens du revétement), d’origine embryologique péritonéale peut 
prendre une structure endométrioide. Ce fait plaide donc contre 
la théorie de Sampson, que nombre d’observations paraissent 
avoir infirmée, et 4 laquelle d’ailleurs son auteur a déja apporté 
nombre de correctifs. Pourtant, 4 en croire nombre de travaux 
(tel article récent de Michon et Comte), elle compte encore nom- 
bre d’adeptes, d’autant que Michon a pu reproduire un endo- 
métriome, chez le lapin, par auto-transplantation de muqueuse 
utérine sur l’ovaire. Notre observation s’accorde au contraire 
parfaitement avec la théorie péritonéale de’ Meyer, que soutient 
en France Oberling. Elle s’accorde. méme doublement avec les 
idées de cet auteur, puisque l’influence d’une anomalie endocri- 
nienne de l’ovaire est ici facilement acceptable. 

Mais l’intérét que nous semble présenter surtout notre obser- 
vation histologique est de faire rechercher si la morphologie 
endométriale n’est pas fréquente dans les tumeurs ovariennes 
du type germinatif. 
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La rate chez les lapins 
avec cancer du goudron 


PAR 


A. BABES 


Dans une note communiquée a la Société de Biologie de Buca- 
rest (1), nous avons relaté les résultats de nos études sur les 
lésions de la rate chez le lapin, consécutives 4 l’intoxication par 
le goudron. Les lapins qui avaient servi 4 nos expériences ont 
succombé a une intoxication par goudron entre le 5° et le 23° jour 
de l’application des badigeonnages, et pas un seul de ces ani- 
maux n’a présenté de tumeur du goudron. Les modifications de 
la rate que nous avions trouvées chez ces animaux étaient sur- 
tout caractérisées par une atrophie des follicules lymphatiques 
et des cordons de la pulpe rouge qui, chez les lapins morts 4 la 
suite d’une intoxication suraigué entre le 5° et le 10° jour, a été 
excessive et caractérisée par la disparition presque compleéte 
des follicules lymphatiques et des splénocytes. En outre, chez les 
lapins morts par intoxication du goudron aprés le 10° jour, on 
constate aussi une tuméfaction et un accroissement du nombre 
des éléments réticulo-endothéliaux de la rate, qui peut étre trés 
considérable dans certains cas, les lésions de la rate ressemblant 
a celles de la maladie de Gaucher. 

Les constatations que nous venons d’indiquer ont été men- 
tionnées également par Roudil (2), quoique d’une maniére quel- 
que peu différente de la notre. Roudil écrit que nous aurions cons- 
taté les lésions de la rate en question au cours des 23 premiers 
jours de la cancérisation, alors qu’en réalité cette constatation 
a été faite au cours des 23 premiers jours de l’application des 
badigeonnages. Comme nous venons ae te dire, aucun des lapins 
ayant servi 4 nos expériences n’a fait de cancer du goudron. 


(1) A. BaBes et Mm Lazarescu-Pantzu. — Les lésions de la rate chez le 
lapin produites par les badigeonnages au goudron. C. R. des séances de la 
Société de Biologie, 21 juin 1928. 

(2) V. Roupit. — Cancer et le systéme réticulo-endothélial, Tou)ouse, 1929. 
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Dans la présente étude, nous nous occuperons des lésions de 
la rate chez les animaux ayant fait un cancer du goudron. 

Les expériences ont porté sur un lot de 6 lapins, qui ont été 
badigeonnés tous les deux jours au goudron. Trois de ces ani- 
maux ont fait un cancer du goudron, les autres non, mais aucun 
n’a succombé a intoxication par le goudron, tous ayant été sacri- 
fiés entre le 20° et le 25° jour de l’application des badigeonnages. 


Fic. 1. — La rate chez les lapins avec cancer du goudron. 
Follicules formés presque entitrement par le centre germinatif. 


A examen microscopique de la rate des animaux ayant servi 
aux expériences, nous avons constaté l’atrophie d’un nombre 
variable de follicules, une atrophie variable des cordons de la 
pulpe rouge, une dilatation modérée des sinus de la rate et une 
hypertrophie variable des éléments du systéme réticulo-endothé- 
lial de la rate. 

On constate chez les animaux ayant fait un cancer du gou- 
dron, que le nombre des follicules atrophiés est supé- 
rieur a celui des follicules que l’on trouve chez les ani- 
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maux n’ayant pas fait de cancer ; de méme, I’atrophie de la 
pulpe rouge est plus prononcée chez les premiers. En dehors de 
ces follicules atrophiés, presque uniquement réduits A l’artére 
du follicule et ne représentant qu’une partie infime du nombre 
des follicules, on constate encore chez tous les lapins ayant fait 
un cancer du goudron, de méme que chez un lapin n’ayant pas 


Fic. 2. — La rate chez les lapins avec cancer du goudron. 
Follicule avec un grand centre germinatif accollé A ui follicule atrophié. 


fait de cancer, une quantité élevée de follicules pourvus d’un 
grand centre germinatif. 

Les follicules pourvus d’un centre germinatif représentent 
chez ces lapins la grande majorité des follicules. La plupart 
sont de fortes dimensions et le centre germinatif énorme occupe 
le follicule presque entiérement (fig. 1). Chez les autres lapins 
ayant servi aux expériences, les follicules pousvus d’un centre 
germinatif sont exceptionnels et le centre germinatif est absent 
ou trés réduit. 


Beaucoup des follicules appartenant a cette derniére ° caté- 


i 
{ 
| 
| | 
i 
| 
| 
. 


: LA RATE CHEZ LES LAPINS AVEC CANCER DU GOUDRON 235 


gorie ont une situation tout a fait particuliére ; ils sont collés 4 
un follicule atrophié, qui est presque entiérement réduit a Var- 
tere du follicule (fig. 2). 

Les éléments réticulo-endothéliaux sont tuméfiés; leur nom- 
bre est accru .et ils contiennent une quantité considérable de 
pigment ferrique. Ils ont les caractéres des macrophages et sont . 
plus nombreux chez les lapins qui n’ont pas fait de cancer que 
chez ceux en ayant fait un, a l'exception toutefois de l’un de ces 
derniers. Chez le lapin en question, les macrophages forment de 
grands groupes ou des ilots constitués par ces éléments. 

On constate, enfin, la présence d’une certaine quantité de gra- 
nulations noires dans la pulpe de la rate, notamment chez les 
lapins porteurs de cancer. 

En résumé, ce qui caractérise la rate chez les lapins ayant 
fait le cancer du goudron, c’est la présence de nombreux folli- 
cules formés presque exclusivement par un grand centre ger- 
minatif. Ceux-ci sont souvent collés 4 un follicule atrophié. 

Comment faut-il interpréter cette modification constante de la 
rate chez les lapins qui ont fait un cancer du goudron ? 

Bien que la signification des centres germinatifs des forma- 
tions lymphatiques fasse encore l’objet de discussions, l’opi- 
nion qui prévaut est celle selon laquelle ils représenteraient 
’endroit ot s’effectuerait la formation des lymphocytes. 

D’aprés cette opinion, la présence, comme dans notre cas, de 
follicules & centre germinatif trés développé, doit étre consi- 
dérée comme la manifestation d’une production plus abondante 
de lymphocytes. Quant 4 savoir si ces follicules pourvus d’un 
centre germinatif énorme sont des follicules de néo-formation 
ou d’anciens follicules au centre germinatif hypertrophié, nous 
ne pouvons encore nous prononcer & ce sujet. 

Quel que soit toutefois l’age de ces follicules, leur présence 
doit, 4 notre avis, étre interprétée comme un processus d@’hyper- 
plasie compensatrice, destiné compenser l’atrophie du _ tissu 
lymphatique. Comme nous l’avons déjé montré dans une série 
de communications antérieures, le goudron produit une atrophie 
prononcée des diverses formations lymphatiques de l’organisme: 
thymus, ganglions lymphatiques, rate. L’hypertrophie du cen- 
tre germinatif des follicules de la rate peut donc étre considérée 
comme une conséquence tant de l’atrophie de certains follicules 
de la rate, que de celle des autres formations lymphatiques de 
Vorganisme. 
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La présence de ces follicules pourvus d’un centre germinatif 
énorme, chez tous les lapins porteurs d’un cancer du goudron, 
nous autorise 4 nous demander s’il n’existe pas un rapport quel- 
conque entre leur formation et le cancer du goudron. 

Le premier probléme qui se pose dans cette direction est celui 
-de savoir si cette modification des follicules est une conséquence 
du développement du cancer ou s’il en précéde le développement. 
Etant donné que, dans tous nos cas, le cancer ne datait que de 
quelques jours, et que les modifications des follicules étaient 
indépendantes de l’ancienneté du cancer, nous inclinons a 
croire que les modifications des follicules ne sont pas une consé- 
quence du développement du cancer, mais qu’elles sont antérieu- 
res & son développement. Le fait que nous avons trouvé une 
modification identique également chez l’un des lapins n’ayant pas 
_ fait de cancer, plaide en faveur de la méme hypothése. Selon 
nous, les modifications décrites dans la rate précéderaient le 
développement du cancer. Néanmoins, dans l'état actuel de nos 
connaissances, et vu la phase dans laquelle se trouvent nos étu- 
des sur les modifications des organes chez les lapins porteurs 
d’un cancer du goudron, nous ne nous croyons pas en mesure 
de répondre s’il existe un rapport de causalité entre les modi- 
fications de la rate et le développement du cancer du goudron. 

Quoique Roudil ait montré que les animaux dont on avait 
extirpé la rate ne font pas de cancer du goudron, contrairement 
a ce qui se passe avec les animaux témoins, nous croyons toute- 
fois que le nombre restreint des animaux qui ont survécu a ces 
expériences ne nous permet pas encore d’en tirer des conclu- 
sions définitives. 

Avant de terminer, nous devons encore ajouter que la rate 
des animaux ayant fait un cancer du goudron avait un poids 
sensiblement moindre que la rate des lapins qui n’étaient pas 
porteurs de cancer. Alors que la rate des lapins de la premiére 
catégorie pesait de 0,550 4 0,720 gr. et que son poids relatif par 
rapport au poids du corps des animaux était de 1/5.400-1/3.400, 
la rate des lapins n’ayant pas fait de cancer pesait 1,15 gr. a 
1,67 gr. et avait un poids relatif de 1/2.900 a 1/1.700. 

De nos études sur les lésions de la rate chez les lapins badi- 
geonnés de goudron, nous pouvons tirer les conclusions sui- 
vantes : 


La rate présente des lésions considérables chez les lapins badi- 
geonnés avec le goudron. Mais alors que chez les lapins ayant suc- 
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combé aux suites de l’intoxication par le goudron, on constate 
une atrophie des follicules lymphatiques, qui méne a leur dispa- 
rition presque complete, chez les lapins ayant survécu et qui ont 
fait un cancer du goudron, on constate que l’atrophie de certains 
follicules lymphatiques est accompagnée d’une hypertrophie 
considérable des centres germinatifs de la plupart des folli- 
cules. En ce qui nous concerne, nous considérons cette hypertro- 
phie des centres germinatifs comme ¢tant l’expression d’une 
hypertrophie compensatrice. 


(Travail du laboratoire d’anatomie pathologique 
de ta Facullé de Médecine de Bucarest). 
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De limportance des .cellules fusiformes 
épithéliales 
pour le diagnostic du cancer du col utérin 


PAR 


A. BABES 


Dans une communication antérieure (1), nous avons montré 
que dans certains cas de cancer du col utérin, on constatait 
dans l’épithélium pavimenteux du_ col, la présence de nombreu- 
ses cellules fusiformes particuliéres. Quant aux caractéres de ces 
cellules, ils ont été déja décrits d’une maniére détaillée dans 
notre note précédente. Dans la présente étude, nous nous occu- 
perons spécialement de l’importance diagnostique de ces cel- 

lules. 

Depuis la publication de la derni¢re communication, dans 
a laquelle nous avons relaté deux cas caractéristiques avec de 
i pareilles cellules, nous avons eu l’occasion de pouvoir nous ser- 
te vir, avec succés, dans deux nouveaux cas, de la présence de ces 
éléments pour arriver au diagnostic précis des lésions. 

Dans ces deux cas, il s’agissait d’une biopsie du col utérin pro- 
venant d’une érosion suspecte du col. A l’examen de la biopsie, 
nous avons constaté, dans les couches profondes de |’épithélium 
pavimenteux du col, la présence de nombreuses cellules fusi- 
formes étagées sur plusieurs rangées. A leur niveau, la limite 
entre le chorion et l’épithélium était imprécise. Outre ces modi- 
fications, nous devons mentionner le fait que nous avons aussi 
constaté dans les deux cas une transformation vasculaire d’un 
grand nombre de cellules de la couche de Malpighi, semblables a 
celles décrites récemment par Schiller (2). Dans aucune des nom- 


(1) A. Babes. — Sur les cellules fusiformes de l’épithéliome pavimenteus 
stratifié semblables aux fibroblastes. Bulletin de l’Association francaise pour 
UVélude du cancer, 1929. 


(2) ScHitLER. — Virchow’s Archiv., No 263, H 2, p. 464, 1927. 
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preuses sections pratiquées, nous n’avons constaté la présence 
d’atypies cellulaires ou d’hétérotopies comme l’on en trouve 
dans le cancer du col utérin. 

Etant donnée la présence des cellules fusiformes aux carac- 
teres mentionnés, nous avons soupconné l’existence d’un 
cancer du col et avons demandé une seconde biopsie. Celle-ci a 
été faite dans le voisinage immeédiat de la premiére, avec un inter- 
valle de quelques jours, et nous a permis de constater la pré- 
sence de tous les caractéres d’un cancer du col utérin. Le simple 
exposé de ces cas laisse déja entrevoir importance qu’on peut 
attacher 4 la constatation de ces éléments particuliers. 

La premiére question qui se pose est de savoir si ces cellules 
peuvent étre considérées comme étant l’expression d’une atypie 
épithéliale, commie des cellules cancéreuses. 

Lahm (1), qui a donné la descripticn de cellules semblables 
dans les ilots cancéreux du cancer du col, cellules qu’il a dénom- 
mées « Karzinomatogene Stiftzellen », leur attribue une origine 
cancéreuse et les considére par conséquent comme des cellules 
cancéreuses. I] n’y a aucun doute que ces cellules ne présentent 
le type d’aucune des cellules formant l’épithélium normal du col 
utérin ; elles présentent beaucoup de ressemblance avec les 
cellules conjonctives, avec les fibroblastes, avec lesquels on 
peut les confondre assez facilement. I] n’y a cependant pas de 
doute au sujet de leur origine et de leur nature épithéliale et on 
en trouve les preuves tant dans notre étude ainsi que dans celle 
de Lahm, citée plus haut. 

Mais, 4 l’encontre de Lahm, nous ne sommes pas tentés de 
considérer ces cellules comme des cellules d’origine cancéreuse, 
mais comme des cellules issues de cellules basales de l’épithélium 
du col. Il est également possible que ces cellules proviennent de 
certaines cellules embryonnaires moins différenciées de l’épithé- 
lium du col. 

Nous croyons que les caractéres de ces cellules doivent étre 
considérés comme étant l’expression d’une différenciation incom- 
plete ou d’une dédifférenciation. Ces cellules, comme d’ailleurs 
en général les cellules moins différenciées, jouissent d’une pro- 
lifération plus vive, qui se manifeste par leur disposition sur 
plusieurs couches et par leur pénétration dans les couches épi- 


(1) W. Laum. — Die klinische Bedeutung der mikroskopischen. Vor-und 
Nachuntersuchung der bestrahlten Uterus karzinome (Handbuch der gesamten 
Strahlenheilkunde). Berlin. 
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théliales plus superficielles et par leur tendance 4 pénétrer dans 
le chorion sous-jacent. 

Etant donné que, dans ce processus, les cellules de type fusi- 
forme sont plus abondantes dans le voisinage immédiat des 
lésions cancéreuses, nous penchons 4 croire qu’il est question 
d’un processus de réaction de l’épithélium du col envers I’in- 
vasion du cancer. : 

Est-ce 14 un processus de défense tendant a arréter la_pro- 
gression du processus cancéreux ? 

Dans son étude déja citée, Lahm soutient que ces éléments 
jouent un réle dans la guérison biologique du cancer et que 
leur présence permet d’établir un pronostic bénin. 

Pour le moment, nous croyons pouvoir affirmer que, la pré- 
sence de ces cellules, en nombre élevé, dans l’épithélium du col 
utérin, doit étre considérée comme une indieation qu’un cancer 
s’est développé dans le voisinage immédiat. Cette constatation 
impose donc une nouvelle biopsie faite dans le voisinage rappro- 
ché de Pendroit ot l’on a prélevé le fragment lors de la_pre- 
miére biopsie. 


(Travail du laboraloire d'Anatomie pathologique 
de la Faculté de médecine de Bucarest) 


Le Gérant : J. CAROUJAT. 
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